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Aiuto  Assistente 


È  noto  come  la  regione  cervicale  sia  la  sede  prediletta  delle 
affezioni  cistiche  congenite  in  generale  e  la  embriologia  ci  rende 
conto  effettivamente  della  facilità  con  la  quale  queste  cisti  di  sva- 
riata natura  possono  manifestarvisi  fìno  dalla  nascita,  oppure  in 
epoche  piìi  avanzate  della  vita  e  sopratutto  verso  la  pubertà. 

Sulla  patogenesi  di  queste  affezioni  le  quali,  come  abbiamo 
accennato,  possono  riconoscere  una  differente  origine  embrionale, 
regnò  per  lungo  tempo  un  disaccordo  completo.  Ed  ancora  oggi, 
forse  perchè  troppo  si  volle  sottilizzare  e  suddividere,  persiste  a 
loro  riguardo  una  certa  qual  confusione,  tantoché  può  dirsi  che  la 
classificazione  delle  cisti  cervicali  congenite  cosi  come  è  stata  pro- 
posta dagli  autori,  che  maggiormente  e  per  i  primi  si  occuparono 
di  questo  argomento  e  che,  specie  dopo  i  lavori  di  Lannelongue 
e  di  Kmnisson,  venne  ritenuta  quasi  come  classica,  non  risponde 
sempre  allo  scopo,  potendo  abbastanza  facilmente  ingenerare  con- 
fusioni ed  indurre  in  errori. 

Così  nei  trattati  e  nelle  molteplici  memorie  esistenti  nella 
letteratura,  vengono  descritti  per  arrestarci  soltanto  alle  forme  be- 
nigne, numerosi  di  questi  casi  sotto  i  nomi  più  diversi  :  (cuti  bran- 
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chiali  propriamente  dette,  cisti  dermoidi,  cisti  mtccose^  sierose,  lin- 
fatiche^ cisti  tiroidee  e  ganglionari  (Alòarran))^  mentre  una  analisi 
appena  accurata  laseierebbe  riconoscere  che  tutte  queste  svariate 
denominazioni  trovano  soltanto  raramente  riscontro  in  altrettante 
diverse  modalità  di  questi  tumori,  i  quali  potrebbero  invece  assai 
più  semplicemente  venire  riportati  a  pochi  tipi  fondamentali. 

Noi  ci  siamo  proposti  in  questo  studio  se  non  fosse  dunque 
possibile  stabilire  per  le  diverse  forme  di  cisti  congenite  del  collo, 
una  suddivisione,  che,  a  differenza  delle  altre,  molteplici  e  spesso 
artificiose  generalmente  ammesse,  si  fondasse  soltanto  sopra  sicuri 
criteri  embriologici  ed  anatomici,  consentendoci  di  classificarle  co^ 
in  una  maniera  piii  logica,  più  semplice  e  chiara. 

Le  osservazioni  da  noi  fatte  su  di  un  numero  abbastanza  note- 
vole di  queste  affezioni  cistiche  congenite  del  collo  operate  nella 
Clinica  chirurgica  di  Firenze,  e  che  qui  riferiamo  possono  per- 
metterci, oltre  che  di  portare  all'  argomento  un  contributo  non 
indifferente  di  nuovi  casi,  di  giungere  ancora  ad  alcune  considera- 
zioni importanti,  che  dall'analisi  loro  assai  chiaramente  derivano. 

* 

Innanzi  di  esporre  le  nostre  osservazioni,  accenneremo  sol- 
tanto a  pochi  dati  storici  principali,  i  quali  varranno  a  meglio 
guidarci  nelle  considerazioni,  che  ci  sembrano  risultare  da  questo 
studio. 

Roser  fu  il  primo  ad  ammettere  nel  1859  che  certi  tumori 
cistici,  che  talvolta  si  riscontravano  al  collo  e  dei  quali  non  ci  si 
spiegava  V  origine,  dovessero  essere  messi  in  rapporto  con  le  tra- 
sformazioni che  avvengono  nello  apparecchio  branchiale  dell'  em- 
brione. Egli  comprese  in  questa  categoria  le  cisti  di  struttura  più 
svariata  non  solamente  della  regione  cervicale  vera  e  propria,  ma 
ancora  di  altre  sedi  prossime  (pavimento  buccale,  mediastino)  ed  in 
questa  guisa  vi  incluse  alcuni  tumori  che  non  possedevano  con  i 
precedenti  alcuna  relazione. 

Altri  vennero  in  seguito  a  confermare  ed  a  chiarire  sempre  meglio 
le  prime  ipotesi  del  Roser,  (Heusingher^  Milche^  Virchow)  e  que- 
st'ultimo giunse  addirittura  a  stabilire  il  gruppo  generico   dei  tu- 
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mori  delle  fessure  branchiali,  che  gli  permise  di  interpretare  diverse 
neoplasie  del  collo  delle  quali  era  rimasta  sempre  controversa  la 
patogenesi^  tantochò  si  era  tentato  invano  di  ricercarne  la  probabile 
origine  negli  organi  più  differenti,  e  Ghurlt  aveva  dovuto  confessare 
che  la  loro  etiologia  trovavasi  avvolta  nella  più  completa  oscurità. 

Questa  dottrina,  in  grazia  alla  quale  un  grandissimo  numero 
di  affezioni  congenite  cervicali  venivano  ad  essere  considerate  come 
di  natura  branchiogena,  ebbe  una  valida  conferma  allorché  Wolk' 
mann  sostenne  nel  1882,  che  certi  carcinomi  che  potevano  pre- 
sentarsi nel  collo  non  erano  altro  che  tumori  sviluppatisi  su  e  ate- 
romi  cervicali  profondi  >  come  egli  diceva,  i  quali  erano  dovuti 
a  germi  epiteliali  rimasti  inclusi  eccezionalmente  nella  profondità 
dei  tessuti  cervicali  all'epoca  della  scomparsa  delle  tasche  e  dei 
solchi  branchiali.  Questi  germi,  talora  anche  dopo  un  lungo  pe- 
riodo di  latenza,  eccitati  ad  un  certo  momento  da  uno  stimolo  a 
noi  completamente  sconosciuto,  avrebbero  finito  per  rendersi  ma- 
nifesti dando  luogo,  a  seconda  dei  casi,  od  a  tumori  generalmente 
cistici  di  natura  benigna,  oppure  a  neoformazioni  di  carattere  ma- 
ligno, quando  non  si  fosse  verificato  il  caso  della  metamorfosi  mali- 
gna secondaria  delle  pareti  di  una  di  queste  cisti  preesistenti. 

Come  facilmente  può  comprendersi,  ammessa  una  cosiffatta  teo- 
ria patogenetica,  tutte  le  più  svariate  affezioni  cistiche  congenite 
del  collo  (poiché  è  soltanto  di  queste  che  noi  intendiamo  occuparci) 
vennero  senz'altro  considerate  come  di  origine  branchiogena.  Ma 
sì  volle  andare  anche  più  oltre,  tanto  che,  analogamente  a  quanto 
era  già  stato  fatto  per  le  fistole  congenite,  si  credette,  ed  anche  qui 
a  gran  torto,  di  poter  determinare  ancora  per  questi  tumori  cistici, 
secondo  la  loro  posizione,  la  fessura  branchiale  dalla  quale  sareb- 
bero derivati. 

Le  cisti  delle  quali  ci  stiamo  occupando  furono  indifferente- 
mente osservate  tanto  nelle  regioni  laterali  del  collo,  quanto  lungo 
la  linea  mediana  di  esso,  ed  avremo  ben  presto  occasione  di  far 
rilevare  come  nella  grande  maggioranza  dei  casi  a  questa  divi- 
sione, diremo  cosi  topografica,  corrispondano  quasi  costantemente 
anche  differenze  anatomiche  ed  eziologiche,  tantoché  può  dirsi  che 
una  delle  ragioni  precipue,  le  quali  in  passato  contribuirono  a 
mantenere  una  grande  confusione    di    idee    sull'argomento,  si  fu 
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quella  di  non  aver  mai  distinto  abbastanza,  dal  punto  di  vista 
della  patogenesi,  le  cisti  mediane  da  quelle  laterali. 

L'essere  stati  praticati  molto  spesso  degli  esami  anatomo-pato- 
logici  incompleti,  contribuì  anche  a  far  si  che  la  interpretazione  di 
molte  cisti  dovesse  essere  erronea,  tantoché,  come  talora  si  esagerò 
da  quegli  autori,  i  quali  ammisero  che  tutti  o  quasi  questi  tumori 
cistici  dovessero  avere  la  stessa  derivazione  branchiale,  si  giunse 
all'eccesso  opposto  per  parte  di  coloro,  cho  vollero  considerarli  come 
di  natura  troppo  diversa. 

Le  cisti  d'origine  branchiale  nel  senso  stretto  della  parola  co- 
stituiscono infatti  una  parte  soltanto  dei  tumori,  che  appaiono  in 
questa  regione  come  congeniti,  o  che  si  sviluppano  su  di  una  base 
congenita. 

Si  riconobbe  infatti  che  alcuni  di  essi  avevano  una  deriva- 
zione ben  diiferente,  e  che  molte  volte  si  trattava  di  veri  e  proprii 
linfangiomi  cistici,  oppure  di  certi  speciali  angiomi  cavernosi  o  di 
altri  tumori  cistici,  i  quali  nulla  avevano  a  vedere  con  gli  avanzi 
delle  fessure  branchiali.  Ma  pur  volendo  prescindere  da  altre  affe- 
zioni cistiche  di  questa  regione,  le  quali  sono  di  natura  flogistica, 
e  vennero  solo  erroneamente  considerate  da  qualche  autore  tra  le 
congenite,  esiste  un  numero  assai  importante  di  queste  cisti  che 
formano  un  gruppo  a  parte,  dalle  altre  ben  differenziato,  ed  hanno 
una  origine  tiroidea. 

Diremo  fin  d' ora  che  queste  cisti  son  quelle  che  si  riscontrano 
precipuamente  sulla  linea  mediana  del  collo,  e  potrebbero  ripe- 
tersi per  questi  tumori  le  considerazioni  medesime  che  già  uno  di 
noi  0  ebbe  occasione  di  fare  in  un  suo  studio  sulle  fistole  cervi- 
congenite,  dal  quale  appariva  la  differenza  essenziale  che  corre 
tra  le  fistole  mediane  e  quelle  delle  regioni  laterali.  Mentre  dallo 
studio  clinico  ed  anatomo-patologico  di  queste  ultime  risultava  che 
la  origino  loro  era  costantemente  branchiale,  era  stato  possibile  di 
confermare  che  le  mediane  avevano  una  genesi  ben  differente  e 
cioè  che  si  erano  formate  a  spese  del  tratto  tireo-linguale  anor- 
malmente persistito. 


(*)  Lenzi,  Contributo  allo  studio  delle  fistole  cervicali  congenite,  (La  Clinica 
Chirurgica,  N.  1,  2,  1905). 
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Ora,  poiché  accade  ben  di  sovente  che  queste  forme  di  fistole 
congenite  del  collo  anziché  apparire  come  primitive,  si  stabiliscano  in 
seguito  alla  apertura  sia  spontanea,  sia  chirurgica  di  cisti  preesi- 
stenti, ci  sembra  assai  logico  che  le  stesse  conclusioni  che  val- 
gono per  le  fistole  possano  essere  applicate  a  queste  affezioni  cistiche, 
gran  parte  delle  quali  cosi  resulteranno  chiaramente  come  di  ori- 
gine tiroidea. 

Guidati  dalle  considerazioni  suesposte  ed  incoraggiati  dallo 
studio  di  un  primo  caso  clinicamente  tipico  di  queste  cisti,  che 
all'esame  istologico,  dopo  un  periodo  iniziale  di  inutili  ricerche 
venne  alla  fine,  quasi  insperatamente,  a  confermarci  in  modo  asso- 
luto in  tale  ipotesi,  riprendemmo  lo  studio  di  tutte  le  affezioni  con- 
generi ultimamente  capitate  nella  nostra  Clinica  e  che  erano  state 
talora  diagnosticate  in  differente  maniera,  per  vedere  se  non  fosse 
possibile  di  aggiungere  nuovi  e  più  sicuri  argomenti  a  questa  teo- 
ria e  facilitare  la  diagnosi  clinica  di  questi  tumori. 

Esporremo  senz'  altro  le  osservazioni  praticate,  alle  quali  se- 
guiranno le  considerazioni,  che  ci  sembra  possano  venire  suggerite 
dallo  studio  dei  nostri  casi. 


Osservazioni. 

Vennero  sottoposti  ad  un  esame  clinico  ed  anatomo-patologico 
complessivamente  N.  14  casi  di  cisti  cervicali  congenite,  8  delle 
quali  avevano  una  sede  mediana  e  6  appartenevano  alle  regioni 
laterali. 

Diremo  senz'altro  che  le  pareti  di  questi  tumori  vennero 
sempre  esaminate  nei  punti  più  svariati,  che  le  fissazioni  vennero 
fatte  generalmente  in  alcool  ed  in  liquido  di  Zenker^  ma  che  di 
sovente  alcuni  tratti  delle  cisti  furono  posti  in  liquido  di  Flem^ 
ming  ed  in  sublimato,  includendo  i  pezzi  talora  in  celloidina,  più 
spesso  in  paraffina,  sezionandoli  non  di  rado  in  serie. 

I  preparati  vennero  generalmente  allestiti  con  i  metodi  più 
comuni  facendo  anche  uso,  quando  lo  si  ritenne  conveniente,  delle 
colorazioni  speciali,  che  volta  per  volta  apparivano  richieste  dal  caso 
particolare. 
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Cisti  mediane. 


Osservazione  I.  —  Materassi  Nello,  di  mesi  11,  di  Firenze, 
accolto  in  Clinica  il  14  maggio  1902.  Niente  di  notevole  in  via  ere- 
ditaria. Nato  a  termine  di  parto  naturale.  È  stato  allattato  fino  al 
10®  mese.  È  stato  sempre  sano. 

Quando  esso  aveva  17  giorni,  la  balia  si  accorse  che  presentava 
una  tumefazione  della  grossezza  di  una  nocciuola  nella  regione  sopraioidea 
mediana.  Tale  tumefazione  andò  gradatamente  aumentando,  mantenen- 
dosi sempre  ricoperta  da  pelle  normale.  Il  bambino  non  ha  mai  avuto 
disturbi  nella  respirazione  e  nella  deglutizione.  La  madre  afferma  che 
mentre  la  tumefazione  presentava  fino  ad  un  mese  innanzi  del  nostro 
esame  una  certa  mobilità,  essa  si  è  fatta  ora  più  fissa.  Non  sono  state 
fatte  cure  d'alcuna  specie. 

Esaìne  clinico:  Bambino  di  costituzione  normale.  Niente  di  note- 
vole allo  esame  del  torace,  dell'  addome  e  degli  arti  inferiori.  Negli 
arti  superiori  leggiero  ingrossamento  delle  epifisi  distali  degli  avam- 
bracci. 

In  corrispondenza  della  regione  soprajoidea  mediana  esiste  una 
tumefazione  ovoidale,  della  grossezza  di  poco  meno  che  un  uovo  di  pic- 
cione, col  massimo  diametro  diretto  in  senso  orizzontale  e  coperta  da 
pelle  normale.  Alla  ispezione  non  si  notano  movimenti  di  espansione 
nel  tumore,  né  questo  si  modifica  sotto  gli  sforzi  del  pianto,  o  nei  mo- 
vimenti di  deglutizione.  Alla  palpazione  si  sento  che  la  pelle  è  libera 
al  di  sopra  del  tumore  e  che  questo  gode  di  una  èerta  mobilità  in  senso 
laterale  ed  anche^  ma  in  minor  grado,  in  quello  verticale;  la  consi- 
stenza è  dura  elastica,  il  tumore  non  è  riducibile,  né  presenta  pulsa- 
zioni od  espansioni  ritmiche  speciali.  Viene  fatta  la  diagnosi  clinica 
generica  di  cisti  congenita  della  regione  soprajoidea  mediana. 

Operazione.  —  Incisione  delle  parti  molli  in  senso  trasversale,  tre 
centimetri  circa  al  di  sotto  del  bordo  inferiore  della  mandibola.  In- 
cise le  fibre  del  milo-joideo  si  giunge  sulla  parete  della  ciste,  che  pre- 
senta pochissime  aderenze  e  nella  sua  massima  estensione  si  enuclea 
abbastanza  facilmente.  Essa  ha  nello  insieme  la  foima  di  una  castagna. 
La  sua  parte  inferiore  ha  rapporti  di  contiguità  i)iuttosto  intimi  con 
l'joide,  e  di  qui  si  diparte  un  prolungamento  infundibuliforme,  che 
passando  al  davanti  di  quest'  osso  può  essere  seguito  in  basso  lungo  la 
faccia  anteriore  della  cartilagine  tiroide  fino  verso  l'istmo. 
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In  questa  sua  ultima  porzione  il  prolungamento  si  presenta  solido, 
come  un  picciuolo  fibroso,  mentreeliè  in  alto  apparisce  pervio  ed  in 
comunicazione  colla  cavità  della  cisti.  Per  isolai-e  e  seguire  questo 
prolungamento  del  tumore  fu  necessario  di  aggiungere  alla  prima  una 
seconda  incisione  verticale,  lungo  la  linea  mediana  del  collo,  tanto  da 
aversi  così  un  taglio  a  T.  Emostasi,  sutura  muscolare  e  della  pelle. 
Piccolo  drenaggio  all'  angolo  inferiore  della  ferita. 

n  giorno  seguente  all'  operazione  compare  temperatura  elevata  e 
si  manifestano  tutti  i  segni  fisici  di  una  polmonite  bilaterale.  Com- 
paiono in  seguito  convulsioni,  albuminuria  ed  in  quinta  giornata  si  ha 
1'  esito  letale.  Alla  necroscopia  si  rilevano  i  fatti  propri  della  polmo- 
nite e  della  nefrite.  Niente  di  notevole  nel  campo  operatorio.  La  ferita 
è  quasi  cicatrizzata.  L'  apparato  tiroideo  era  normale. 


FlOUKA    ì. 

Esame  aiiatomo-patologioo  della  cisti,  —  Il  volume  e  la  forma  del 
tumore  erano  quali  appariscono  dalla  figura  qui  rix)ortata.  La  parete 
della  cisti  era  quasi  in  ogni  parte  assai  sottile.  Essa  presentava  un'  unica 
cavità  incompletamente  divisa  da  sottili  sepimenti  comunicant'C  col  pro- 
lungamento inferiore  già  descritto,  il  quale  appariva  solido  e  come 
fibroso  soltanto  nella  sua  porzione  più  distale,  che  giungeva  quasi  a 
contatto  dell'istmo  tiroideo. 

Il  contenuto  della  cisti  era  un  liquido  biancastro,  un  poco  viscoso. 

Alcuni  frammenti  della  parete,  nei  punti  dove  essa  era  sottilissima, 
trattati  con  la  impregnazione  al  nitrato  d'  argento  dimostrarono  che  in 
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seguito  alla  riduzione  di  questo  sale,  veniva  ad  esser  posto  in  evidenza 
un  epitelio  scliiaceiato,  regolare,  die  visto  così  in  superficie  dava 
1'  asjìetto  quasi  di  una  sierosa.  Le  sezioni  della  eisti,  prese  in  diiTerenti 
parti,  la  dimostravano  costituita  da  una  esile  parete  connetti  vale,  ri- 
vestita interamente  da  uno  strato  sottile  di  cellule  epiteliali  schiac- 
ciate, solo  in  alcuni  punti  un  poco  più  alte,  quasi  cubiche.  La  parete 
connettiva  in  alcune  zone  era  un  poco  più  spessa.  Negli  strati  più  su- 
perficiali le  fibre  connetti  vali  erano  disposte  più  lassamente  ed  in 
mezzo  ad  esse -si  notavano  in  discreto  numero  le  sezioni  di  vasi  san- 
guigni. 

Le  sezioni  trasversali  del  prolungamento  infundibulifonue  non  die- 
dero a  divedere  fatti  differenti  :  Lo  spessore  delle  pareti  connettivali 
era  un  poco  maggiore,  più  cospicui  i  vasi  che  in  esse  decorrevano; 
l' epitelio  ad  un  solo  strato,  regolarmente  cubico,  limitava  un  piccolo 
lume  centrale  che  andava  restringendosi  verso  la  sua  parte  terminale, 
fino  ad  assumere  l'  aspetto  d'  una  semplice  fessura  dove  il  picciuolo 
si  faceva  più  solido  e  compatto. 

Nulla  di  caratteristico  quindi  in  questo  esame^  che  autorizzasse 
a  fare  una  diagnosi  un  poco  più  precisa  circa  la  vera  genesi  di 
questo  tumore. 

Sapendo  come  queste  affezioni  vengano  talvolta  poste  in  rela- 
zione con  lo  sviluppo  dell'apparato  tiroideo,  ed  avendo  potuto  os- 
servare i  suoi  rapporti  speciali  di  sede  e  la  connessione  che  esso 
aveva  con  l' istmo,  si  sarebbe  dovuto  pensare  a  questa  probabilità. 
Ma  una  prova  diretta  delia  giustezza  di  tale  ipotesi  non  l'ave- 
vamo, ed  anzi  in  questo  caso  mancava  perfino  il  reperto  di  quel- 
r  epitelio  cilindrico  vibratile,  che  quasi  costantemente  dagli  autori 
venne  riscontrato  in  queste  cisti,  e  che,  secondo  loro,  costituirebbe 
il  carattere  più  importante  per  ammetterne  la  provenienza  dal 
presunto  canale  tireo-^liììguale. 

Concentrando  jìoyò  V  attenzione  su  quest'  ultima  parte  del  pro- 
lungamento della  cisti,  dove  esso  appariva  come  un  cordoncino  com- 
patto, ed  eseguendo  tutta  una  serie  completa  di  sezioni,  fu  possibile 
riconoscere  un  fatto  importante.  Là  dove  le  pareti  connettivali  del 
prolungamento  erano  più  si)e8se  ed  il  lume  centrale  era  quasi  scom- 
parso e  non  ne  rimaneva  altra  traccia  che  una  semplice  fessura,  si 
vedevano  in  alcune  i)Oche  sezioni  degli  aggruppamenti  di  tre  o   quat- 
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tro  vescicole  a^sai  piccole,  ma  perfettamente  riconoscibili,  rivestite  da 
mi  epitelio  cubico  catratterìstico,  alcune  delle  (inali  contenevano  delle 
tracce  ben  evidenti  di  colloide. 

Questi  aggruppamenti  vescicolari  erano  situati  in  prossimità  della 
fessura  centrale  del  picciuolo,  in  mezzo  al  denso  connettivo  parietale 
e  potavano  essere  seguiti  solo  per  poche  sezioni.  Essi  quindi  sparivano, 
e  nella  x>orzione  terminale  del  prolungamento  non  si  aveva  altro  che 
V  apparenza  di  un  cordoncino  fibroso,  accompagnato  da  vasi  di  calibro 
discreto. 

Dopo  questo  reperto,  che  senza  ricerche  fatte  su  numerose 
sezioni  seriate  sarebbe  certamente  sfuggito,  veniva  ad  apparire  molto 
chiara  la  diagnosi  ed  il  tumore  andava  considerato  come  di  ori- 
gine tiroidea. 

Osservazione  II.  —  Focardi  Amilcare,  di  anni  18,  di  Incisa 
(Val  d'  Amo),  studente^  accolto  in  Clinica  il  30  aprile  1895.  Neil'  anam- 
nesi ed  in  via  ereditaria  nulla  di  interessante.  Da  soli  due  anni  ha 
notato  l' insorgere  e  1'  accrescersi  lento,  ma  progressivo  di  una  tume- 
fazione che  ha  raggiunto  il  volume  di  una  noce  ed  è  situata  nella  re- 
gione anteriore  e  superiore  del  collo.  Sebbene  non  gli  arrechi  molestia 
alcuna,  chiede  d'  essere  liberato  da  questa  affezione. 

Esame  clinico.  —  Giovane  di  costituzione  robusta,  regolarmente  con- 
fonnato.  Nella  regione  tiro-joidea  mediana,  esiste  una  tumefazione  che 
si  estrinseca  maggiormente  verso  destra,  invadendo  un  poco  la  regione 
sopraioìdea  lat4?rale.  Ha  il  volume  d'  una  noce  e  direzione  un  po'  obli- 
qua dall'  alto  al  basso  e  dall'esterno  all'  interno.  Ha  contorni  sfumati 
ed  è  coperta  da  pelle  sana.  Non  è  affatto  pendula.  Colla  imlpazione  si 
sente  che  è  ik>co  mobile  in  senso  laterale,  non  riducibile,  indolente, 
presenta  una  notevole  tensione  ed  è  fluttuante.  Segue  i  movimenti 
d'  escursione  dell'  apparecchio  laringeo.  La  cartilagine  tiroide,  libera 
nella  metà  sinistra,  è  invece  ricoperta  dal  tumore  nella  sua  parte  ante- 
riore e  nella  metà  destra.  In  questo  punto  la  tumefazione  è  alqu.anto 
aderente  alla  cartilagine  e  si  spinge  verso  l'alto  contraendo  qualche  con- 
nessione anche  con  l' joide.  Lo  spazio  crico-tiroideo  è  perfcittamente  libero. 

In  corrispondenza  della  sede  normale  della  tiroide  non  si  ai)prezza 
nulla  di  particolare  ed  i  lobi  tiroidei  si  palpano  in  modo  un  poco  in- 
deciso. 

l>ia(fno»L  —  Cisti  congenita  della  regione  tiroidea,  mediana,  di  ori- 
gine probabile  tiroidea. 
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Operazione.  —  Incisione  un  poco  lateralizzata  verso  destra,  simile 
a  quella  che  si  pratica  per  l'  allacciatura  dell'  arteria  linguale,  uia  al- 
quanto più  ba«sa.  La  ciste  giace  al  di  sotto  dei  muscoli  della  re- 
gione ed  ha  rapporti  molto  più  intimi  di  quello  che  non  sembrava, 
con  la  laringe,  spingendosi  assai  profondamente.  Nelle  manovre  che  si 
fanno  per  isolarla,  la  parete  si  lacera  in  un  punto  e  si  ha  fuoriesciti 
dì  un  liquido  scuro,  scorrevole.  Con  un  po'  di  pazienza  potè  essere 
estirpato  ogni  avanzo  della  parete,  e  la  ferita,  zaffata  con  gazza  iodo- 
formica  venne  suturata  in  secondo  tempo. 

Esito.  —  Guarigione  stabile. 

Esa/me  aìiatomo-patologico,  —  La  ciste  ha  una  parete  connettivale 
molto  cospicua,  che  circoscrive  una  cavità  di  forma  irregolare  ed  an- 
frattuosa con  numerosi  diverticoli.  Lo  spessore  della  parete  connetti- 
vale varia  a  seconda  dei  diversi  punti.  In  alcuni  essa  è  costituita  da 
fasci  di  connettivo  più  lassi  alla  periferia,  più  addensati  negli  strati 
più  intemi  con  vasi  numerosi,  e  quindi  si  ha  la  cavità  della  ciste 
rivestita  da  un  epitelio  cilindrico  composto.  In  altri  punti  invece, 
la  costituzione  è  assai  più  complessa  ed  interessante.  Lo  spessore  della 
parete  è  molto  maggiore,  e  qui  si  presentano  all'  osservazione  estese 
zone  occupate  da  numerose  vescicole  epiteliali  di  volume  differente, 
ma  in  gran  parte  ampie  e  ripiene  di  un  contenuto  abbondante,  carat- 
teristico 5  vescicole  insomma  che  a  prima  vista  dobbiamo  considerare 
di  natura  tiroidea,  distese  da  abbondante  secrezione  colloide. 

La  massima  parte  di  queste  vescicole  sono  ampie,  ed  i  setti  che 
le  separano  sono  molto  esili.  In  alcuni  punti  invece  il  connettivo  inter- 
vescicolare  si  presenta  ispessito,  sclerosato,  con  vasi  a  pareti  cospicue. 
Altrove  le  vescicole  sono  più  piccole,  non  contengono  colloide,  e  qua 
e  là  esistono  piccoli  a<jcumuli  epiteliali,  intervescicolari,  senza  traccia  di 
cavità.  Questi  accumuli  di  vescicole  tiroidee  in  alcuni  punti  giacciono 
nello  spessore  della  parete  connettivale  della  cisti,  in  altri  si  spingono 
fin  proprio  sotto  lo  strato  epiteliale  che  riveste  la  cavità  cistica.  Que- 
sta, come  ho  accennato,  ha  forma  anfrattuosa  e  l'epitelio  di  rivesti- 
mento è  in  moltissimi  punti  caduto.  Esso  è  ancora  discretamente  con- 
servato nel  fondo  di  alcuni  dei  diverticoli  della  cavità  e  qui  si  vede, 
a  forte  ingrandimento,  nelle  sezioni  dei  frammenti  fissati  nel  liquido 
del  Fleinming,  che  questo  epitelio  è  costituito  da  vari  strati  cellulari. 
Uno  basale  di  cellule  voluminose,  tondeggianti,  con  grossi  nuclei  ric- 
chi di  cromatina,  ed  altre  cellule  quindi  più  allungate,  di  cui  le  più 
superficiali  foimano  uno  strato  regolare,  e  presentano  nuclei  allungati 
ovalari  ed  alla  superficie  libera  ciglia  vibratili  ancora  benissimo  visi- 
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bili.  Nel  protoplasma  di  molte  di  queste  cellule  esistono  numerosi 
granuli  tondeggianti ,  come  sferule,  o  gocciole  grassose,  di  vario  vo- 
lume. 

I  preparati  fatti  col  metodo  Galeotti  dai  punti  della  parete  ove 
abbondava  il  tessuto  tiroideo,  dimostrarono  che  nelV  epitelio  di  molte 
vescicole  si  coloravano  granuli  numerosi  basofili,  indice  di  attiva  funzio- 
nalità secretoria,  dimostrata  del  resto,  dalla  stessa  quantità  della  so- 
stanza colloide. 

U  reperto  microscopico  così  caratteristico  anche  qaesta  volta, 
non  lasciava  alcun  dubbio  sulla  natura  tiroidea  del  tumore  de- 
scritto^ e  corneremo  soltanto  più  tardi  sulle  considerazioni  speciali 
che  da  questo  caso  possono  venir  suggerite. 

Osservazione  m.  —  Giachetti  Ersilia,  di  anni  10,  di  Sesto 
Fiorentino,  coIona.  Nulla  in  via  ereditaria  che  possa  interessare.  È 
stata  sempre  bene.  Neppure  i  suoi  genitori  sanno  precisare  la  data 
della  comparsa  dell'affezione  per  la  quale  la  paziente  è  stata  condotta 
in  Clinica  il  1**  dicembre  1901. 

Esame  clinico,  —  Bambina  di  costituzione  normale  e  di  aspetto 
sano.  Nella  parte  mediana  della  regione  tiro-joidea  esiste  una  tumefa- 
zione del  volume  di  una  nocciola,  ricoperta  da  pelle  di  apparenza  nor- 
male. Alla  palpazione  si  presenta  liscia,  uniforme,  non  aderente  alla 
cute  e  mobile  sulle  parti  profonde,  specialmente  in  senso  laterale.  Non 
è  dolente,  non  riducibile.  Segue  i  movimenti  di  ascensione  e  di  abbas- 
samento dell' api>areccli io  laringo-joideo  e  non  provoca  alcuna  molestia 
durante  la  deglutizione.  Alla  palpazione  sembra  che  la  tiroide  sia  in 
condizioni  normali. 

Diagnosi  clinica.  —  Ciste  dello  spazio  tiio-joideo,  probabilmente 
d'origine  tiroidea. 

Operazione f  1^  dicembre  1897.  —  Incisa  la  pelle  lungo  la  linea 
alba  del  collo  per  una  estensione  di  6  centimetri,  si  divaricano  i  mu- 
scoli tiro-joidei  e  s temo- tiroidei  e  si  cade  sulla  parete  della  ciste. 

Dissecando  accuratamente  la  capsula,  la  ciste  viene  asportata  con 
discreta  facilità  in  toto.  Essa  era  situata  subito  al  di  sotto  dell'osso 
joide  e  scendeva  fino  un  poco  al  davanti  del  bordo  superiore  della  car- 
tilagine tiroide.  Sutura  dei  muscoli  e  della  i)elle. 

Decorso.  —  Riunione  per  primam.  Guarigione  persistente. 

Esame  anatomo-patologico,  —  La  cisti,  tondeggiante,  è  costituita 
da  un'unica  cavità  e  contiene  il  solito  liquido  denso,  viscoso,   verda- 
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fttro.  Istologicamente  le  sue  pareti,  piuttosto  spesse,  mostrano  qua  e  1j\, 
supt^rficialmente,  alcuni  fascetti  sparsi  di  fibre  muscolari. 

Il  connettivo  nelle  zone  più  esterne  consta  di  fibre  adulte,  adden- 
sate, con  vasi  sanguigni  numerosi  e  di  ca,libro  svariato,  raentrecliè 
negli  strati  più  centrali  i  fasci  sono  più  lassi  e  tra  di  essi  esistono  vaste 
aree  occupate  da  aggruppamenti  più  o  meno  cospicui  di  follicoli,  di 
grandezza  different'C,  ripieni  generabnente  di  una  sostanza,  che  ha  tutto 
1'  aspetto  ed  i  caratteri  microchimici  della  colloide.  In  alcuni  punti  le 
pareti  di  piii  follicoli  trovansi  quasi  a  contatto,  altrove  il  connettivo 
interposto  è  in  quantità  cospicua,  e  tra  i  follicoli  si  vedono  accumuli 
cellulari  dai  caratteri  dell'epitelio  tiroideo  embrionale^  con  accenno  ta- 
lora alla  formazione  di  piccole  cavità  in  mezzo  ad  essi.  Altrove  è  l^epi- 
(elio  stesso  dei  follicoli  che  è  proliferato  e  ne  riempie  in  parte  il  lume, 
oppure  talora  ne  sconfina. 

In  alcune  zone  quasi  sempre  limitrofe  a  questi  agginippamenti  ve- 
scicolari, notansi  le  sezioni  di  una  quantità  di  vasi  sanguigni  addirittura 
notevoli  così  per  la  loro  abbondanza  numerica,  come  i>er  la  irregolarità 
della  forma  e  lo  spessore  delle  loro  pareti.  Alcuni,  vuoti  di  sangue 
hanno  tutto  il  carattere  di  arterie,  altri  turgidi,  di  grosse  vene,  altri 
pure  ripieni  di  sangue,  con  pareti  sottili,  a  contorni  irregolari^  di  gran- 
dezza svariata  sembrano  vasi  neoformati.  Tali  accumuli  di  vasi,  come 
potremo  descrivere  anche  a  proposito  di  qualche  altro  caso  consimile, 
non  hanno  una  disposizione  regolare  su  tutto  il  contomo  della  parete  ci- 
stica, ma  si  riscontrano  solo  in  determinate  zone,  ed  il  più  spesso  verso 
il  confine  degli  aggruppamenti  di  follicoli  dianzi  descritti,  i  quali  hanno 
tutti  i  caratteri  della  tiroide. 

Di  mano  in  mano  che  ci  si  avvicina  verso  la  cavità  della  ciste,  i 
fasci  di  connettivo  i)iù  delicato,  ricco  di  nuclei,  vanno  disponendosi 
sempre  più  regolarmente  tanto  da  apparire  ben  distinta  la  differenza 
tra  questa  zona  centrale  e  quella  più  esterna  della  parete,  dove  in  mezzo 
ad  un  connettivo  più  adulto,  trovansi  gli  aggrui>pamenti  di  vescicole 
tiroidee  e  di  vasi  sanguigni  sopra  descritti.  Il  limite  tra  queste  due 
zone  connettivali  è  reso  ancora  più  apjìariscente  da  una  linea  assai 
regolare  e  sottile  di  cellule  d'infiltrazione. 

L'epitelio  che  riveste  la  cavità  della  ciste  consta  di  molti  ordini 
di  cellule,  che  negli  strati  più  superficiali  appaiono  alquanto  alterate. 
Negli  strati  basali  esse  formano  una  linea  regolare  di  cellule  cubiche, 
voluminose,  ed  in  quelli  soprastanti  costituiscono  dei  rilievi  papillari 
irregolari.  Esse  hanno  forma  cilindrica,  ma  verso  la  superficie  libera  i 
loro  contorni  non  sono  distinti,  trovandosi  talora  come  fuse  tra  loro 
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in  ammassi  degenerati  e  male  colorabili  dì  protoplasma^  in  mezzo  al 
quale  scorgonsi  immersi  e  sempre  bene  tingibili  i  nuclei,  (fig.  2, 
tav.  I). 

Osservazione  IV.  —  Mancini  Ester,  di  anni  25,  da  Cortona, 
entra  in  Clinica  il  22  gennaio  1898.  Nulla  dal  lato  del  gentilizio.  È 
stata  abitualmente  sana. 

All'età  di  dieci  anni  si  accorse  di  un  noduletto  grosso  come  un 
nocciolo  dì  ciliegia  situato  nella  regione  sottojoidea  mediana,  che  da 
un  paio  di  mesi  è  cresciuto  acquistando  nel  frattem|>o  una  certa  ade- 
renza con  la  pelle.  È  stato  curato  ultimamente  con  applicazioni  dì  tin- 
tura di  jodio.  La  tumefazione  che  prima  era  indolente  si  è  fatta  in 
quest'  ultimo  mese  assai  sensibile  e  dà  disturbo  nelP  atto  del  de- 
glutire. 

Esame  clinico,  —  L'ammalata  non  presenta  di  notevole  altro  che 
una  intumescenza  situata  esattamente  nella  parte  mediana  dello  spazio 
tiro-joideo,  che  ha  il  volume  di  una  ciliegia,  consistenza  dura  elastica, 
è  fiochissimo  mobile  sulle  imTti  profonde,  ma  si  eleva  e  si  abbassa  nei 
movimenti  di  deglutizione.  Essa  duole  un  poco  alla  palpazione  e  la 
pelle  che  la  ricopre  è  un  poco  arrossata  e  aderente. 

La  tiroide  ha  i  rapporti  ed  il  volume  normale.  Clinicamente  era 
stata  fatta  diagnosi  di  igroma  della  borsa  di  Bayer  con  infiammazione. 

Operazione.  —  Cloronarcosi.  L' estirpazione  eseguita  il  27  gen- 
naio 1898,  attraverso  un'  incisione  fatta  in  senso  trasversale  lungo 
1'  asse  maggiore  del  tumore  nella  regione  sottojoidea  mediana,  riesce 
assai  facile  perchè  la  parete  della  ciste  non  è  tenuta  fissa  da  salde 
aderenze.  La  tumefazione  si  estrinseca  al  di  sotto  dei  muscoli  tiro-joidei 
e  stemo  tiroidei.  Riunione  della  ferita  con  sola  sutura  della  cute,  dre- 
naggio. Guarigione  per  priniam  e  iiersistente. 

Usarne  anatomo-patologico,  —  La  cavità  della  ciste  è  unica.  Non 
molto  ampia,  ripiena  di  liquido  verdastro,  filanti^  La  parete  come  negli 
altri  casi  descritti,  è  costituita  da  connettivo  denso,  sclerotico,  di  al- 
tezza non  uniforme,  presentandosi  in  certe  zone  sottile  ed  in  altre  molto 
ispessita.  Internamente  è  rivestita  da  un  epitelio  che  in  alcuni  punti  è 
ad  un  solo  strato  e  piuttosto  appiattito,  nieutrechè  in  altri  invece  è  ci- 
lindrico composto.  Nell'interno  della  cavità  trovasi  un  gran  numero  di 
cellule  epiteliali  cadute,  in  gran  parte  degt^nerate,  quali  ci)me  rigonfie 
e  mal  colorabili,  quali  disfatte  in  un  infoniie  detrito.  In  alcuni  tratti 
delle  pareti  della  ciste,  in  corrispondenza  più  che  altro  dei  ]>unti  ove 
1'  epitelio  è  a  più  strati  e  cilindrico,  trovansi  grandi  ammassi  di  ve- 
scicole tiroidee,  di  diversa  ampiezza,  in  gran  parte  distese  da  sostanza 
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colloide.  Esse  presentano  cellule  talora  appiattite,  altre  volte  cubiche, 
e  spesso  di  (jueste  due  diflferenti  forme  associate  nello  stesso  follicolo. 
Quasi  in  ogni  punto  della  parete,  esistono  vasi  sanguigni  abbondanti, 
che  però  in  cette  zone  appariscono  cosi  numerosi,  ravvicinati  ed  ecta- 
sici,  da  conferire  alla  parete  stessa  quasi  un  aspetto  angiomatoso.  Vi 
sono  dei  punti  nei  quali  dalle  zone  ricche  di  follicoli  tiroidei,  si  passa 
direttamente  in  altre  contigue  che  sono  così  ricche  di  vasi.  Nei  pre- 
parati coloriti  coli'  orceina  spicca  la  differenza  notevole  che  hanno  i 
contomi  delle  vescicole  tiroidee,  segnati  dalle  esilissime  fibrille  elastiche 
del  connettivo  int«rvescicolare,  con  quelli  invece  dei  vasi  sanguigni  che 
risaltano  per  le  eleganti  reti  elastiche  delle  loro  pareti  (fig.  2,  tav.  I). 

La  diagnosi  clinica  in  questo  caso  era  stata  errata  e  soltanto 
l'esame  istologico,  da  noi  praticato  varii  anni  appresso  nel  ripren- 
dere in  esame  queste  speciali  affezioni  cistiche,  ci  rivelò  la  vera 
natura  del  tamore. 

In  questo  caso  si  aveva  in  più  di  particolare  l'associazione 
di  uno  stato  quasi  angiomatoso  alla  presenza  dei  follicoli  tiroidei, 
fatto  del  resto,  che  non  deve  sorprenderci  se  si  consideri  con 
quanta  facilità  l'elemento  vascolare  suole  assumere  uno  sviluppo 
notevole  nelle  ghiandole  tiroidee,  specie  in  condizioni  patologiche. 
Eiflettendo  poi  come  una  delle  più  frequenti  tra  le  affezioni  con- 
genite sia  rappresentata  dai  tumori  angiomatosi,  nulla  vi  è  di  strano 
ad  ammettere  che  una  struttura  quale  abbiamo  ora  descritta  possa 
riscontrarsi  in  questi  casi  speciali. 

Osservazione  V.  —  Focardi  Ulisse,  di  Angiolo^  di  anni  24, 
di  Firenze,  ojjeraio,  ammesso  in  Clinica  il  30  maggio  1903.  Appar- 
tiene a  famiglia  sana.  Ha  goduto  sempre  buona  salute.  Da  circa  due 
mesi  si  è  avveduto  di  una  piccola  intumescenza  nella  regione  sotto- 
joidea  mediana,  intumescenza  che  dal  primitivo  volume  d' una  noc- 
ciuola  giunse  rapidamente  a  quello  d^ma  noce.  Mentre  essa  sull'inizio 
era  i)iuttosto  dura  e  mobile  sotto  la  pressione  delle  dita,  si  era  andata 
facendo  ultimament'C  piuttosto  molle  e  dolente.  Durante  la  deglutizione 
il  paziente  provava  disturbi,  tanto  che  per  compiere  questo  atto  senza 
dolore,  egli  sentiva  talvolta  il  bisogno  istintivo  di  spostare  un  poco  di 
lato  il  tumore. 

Esame  clinico,  —  Giovane  di  costituzione  scheletrica  regolare.  Non 
presenta  stigmate  degenerative.  I  varii  apparati  sono  nonnali. 

Nella  regione  sottojoidea  mediana  esiste  una  tumefazione  del  vo- 
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lume  d^ana  noce,  BÌtuata  proprio  al  davanti  della  cartilagine  tiroide. 
Essa  non  ]ia  limiti  ben  netti,  ha  un  diametro  massimo  di  circa  3  cen- 
timetri e  sembra  come  abbracciare  la  laringe.  Colla  palpazione  si 
sente  che  è  ben  limitata,  ed  ha  forma  ovoidale,  è  molle,  fluttuante,  non 
aderente  alla  cute  ma  discretamente  fissa  profondamente,  sebbene  su- 
scettibile di  essere  un  poco  spostata  in  senso  laterale  e  verticale.  Colla 
pressione  si  determina  un  leggiero  senso  di  dolore;  non  si  ha  nessun 
disturbo  nella  fonazione  o  nella  respirazione;  segue  i  movimenti  di 
ascensione  e  d^  abbassamento  della  laringe  ed  in  questi  movimenti  essa 
provoca  a  volte  un  po'  di  dolore. 

Vien  fatta  diagnosi  di  ciste  prelaringea,  d'origine  probabilmente 
tiroidea. 

Operaaione.  —  Il  1®  giugno  1903  sotto  la  doronarcosi,  incisione  verti- 
cale di  4  cm.  nella  linea  mediana  del  collo,  che  si  parte  dal  bordo  in- 
feriore dell' joide.  La  cisti  è  ricoperta  dai  muscoli  della  regione  ai  quali 
aderisce  e  nella  sua  faccia  posteriore  è  collegata  piuttosto  intimamente 
colla  cartilagine  tiroide.  Però  può  venire  estirpata  senza  che  sia  ne- 
cessario di  aprirla.  Sutura  senza  di*enaggio.  Cicatrizzazione  per  primam 
in  6^  giornata.  Guarigione  persistente. 

Esame  anatomo-patologieo,  —  La  parete  fibrosa  della  ciste  presenta 
qua  e  là  degli  ispessimenti  in  corrispondenza  dei  quali  essa  ha  un  co- 
lorito rossastro  e  talora  giallastro.  Aperta,  dà  esito  a  liquido  che  ha 
l'aspetto  quasi  d'  una   emulsione  oleosa. 

La  ciste  presenta  una  cavità  a  forma  molto  irregolare  e  frasta- 
gliata, con  sepimenti  e  tramezzi  incompleti  e  di  spessore  difi!erente.  Al- 
cuni di  questi  costituiscono  quasi  dei  veri  prolungamenti  papillari 
ramificati,  in  corrispondenza  dei  quali  il  rivestimento  epiteliale  prende 
un  aspetto  diverso. 

Qui  infatti  gli  strati  cellulari  sono  aumentati  di  numero  e  costi- 
tuiscono dei  rilievi  molto  eleganti  che  sporgono  nella  cavità  della  ciste. 
Mentre  gli  strati  basali  di  questo  epitelio  hanno  una  disposizione  ordi- 
nata e  regolare,  le  cellule  poste  verso  la  superficie  libera  formano 
come  dei  piccoli  ciuffi  di  epitelio,  con  cellule  allungate,  munite  di 
ciglia  vibratili.  Quelle  che  abbiamo  chiamate  pax>ille,  sarebbero  forse 
meglio  denominate  coli 'appellativo  di  villi,  tanto  ce  ne  richiamano  alla 
mente  l'aspetto:  Il  connettivo  infatti  che  ne  forma  il  sostegno  è  co- 
stituito da  fibre  molto  lasse  e  delicate,  con  vasi  sottili  e  spazi  linfa- 
tici nel  centro,  e  quindi  si  ha  il  rivestimento  d'epitelio  cilindrico. 
(Vedi  fig.  1,  tav.  II). 

La  parete  della  ciste  ha  uno  spessore  diverso  a  seconda  dei  vari 
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punti,  corrispondentemente  a  quanto  si  osservava  già  all'  esame  ma- 
croscopico. In  alcune  regioni  essa  consta  di  fasci  di  connettivo  molto 
addensati,  irregolarmente  disposti,  nei  quali  la  struttura  fibrillare  è 
poco  manifesta,  i  nuclei  sono  scarsi  e  sembra  quasi  che  il  tessuto  sia 
come  sclerotico,  altrove  i  fasci  connetti  vali  sono  meno  alterati,  il  con- 
nettivo ha  l' aspetto  normale  e  vi  troviamo,  a  difierenssa  che  nel  primo, 
vasi  abbondanti,  di  forma  varia,  in  grande  parte  venosi,  distesi  da  san- 
gue, con  pareti  sottili,  vasi  che  danno  nelPocchio  a  causa  del  loro 
numero  veramente  anormale:  fatto  che  risalta  tanto  di  più  in  quanto 
è  solo  in  certe  zone  speciali  che  questa  disposizione  si  verifica:  nel 
connettivo  della  parete  si  vedono  anche  numerosi  spazi  linfatici,  di 
forma  irregolare. 

Il  rivestimento  epiteliale  varia  a  seconda  delle  parti  diverse  della 
cavità.  In  alcuni  tratti  questa  ne  è  sprovvista  perchè  esso  è  caduto, 
in  altri  è  cubico  ad  un  solo  strato,  altrove  è  cilindrico  composto  e  ma- 
nifestamente vibratile. 

La  parete  connettivale  presenta  presso  a  poco  la  struttura  già 
descritta  negli  altri  casi  e  nel  suo  spessore  si  osservano  degli  ammassi 
compatti  di  cellule  epiteliali  disx)osti  a  mo'  di  cordoni  allungati,  ed 
accanto  a  questi,  aggruppamenti  più  o  meno  numerosi  di  vescicole  che 
hanno  tutti  i  caratteri  di  quelle  tiroidee.  Esse  apimriscono  qui  quasi 
tutte  più  o  meno  alterate.  Alcune  sembrano  atrofiche,  come  se  fossero 
strozzate,  compresse  dal  connettivo  denso  ed  iperpUisico  che  separa  ve- 
scicola da  vescicola.  Altre  appaiono  invece  dilatate,  distese  da  una  so- 
stanza talora  come  granulosa  e  mal  colorabile,  tal' altra  più  densa^  che  ha 
fortemente  assunto  le  tinzioni  e  che  qua  e  là  apparisce  come  retratta  e 
distaccata  dalla  superficie  epiteliale  che  riveste  le  vescicole.  In  alcune 
l'epitelio  appare  in  proli fei-azione.  Le  sezioni  di  i)ezzi  fissati  in  FUm- 
min^,  ed  allestite  con  metodi  di  colorazione  adattati  (saffranina,  metodo 
Oaleotti)  mostrano  che  l'epitelio  vescicolare  è  talora,  regolarmente  cu- 
bico, c^n  nuclei  ricchi  di  cromatina,  ovoidali,  regolarmente  disposti 
verso  la  base  delle  cellule  e  citoplasma  fornito  di  granuli.  Alti-ove  le 
cellule  sono  ajìpiattit'C  ed  il  nucleo  sporge  quasi  verso  la  cavità  del 
follicolo.  Talora  più  follicoli  ripieni  d'epitelio  proliferato  sono  ravvi- 
cinati tra  loro  5  altre  volte  invece,  più  follicoli  ectasici  sembrano  aver 
tra  loro  confluito  in  seguito  alla  lacerazione  dei  sepimenti  che  li  divi- 
devano l'uno  dall'altro.  E  così  si  osserva  in  piccolo  la  produzione  di 
cavità  cistiche  non  molto  voluniinoHe  nelle  qiuili  sporgono  dei  setti  in- 
completi, rivestiti  da  epitelio,  che  non  rappreseli Umo  altro  che  gli  avanzi 
delle  pareti  di  follicoli  contigui  che  si  sono  lacerate. 
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Questo  aspetto  speciale  cbe  qui  si  vede  iu  proporzioni  minuscole, 
risponde  con  rassomiglianza  assai  suggestiva  alla  forma  generale  già 
descritta  delia  cavità  principale  della  cisti:  I  contomi  frastagliati  di 
questa,  quei  tramezzi  incompleti  che  in  essa  sporgono  a  mo'  di  j^apille 
o  di  villi,  altro  non  devono  significare  infatti  che  i  resultati  lontani  di 
alterazioni  anatomiche  avvenute  su  piii  vasta  scala  ma,  in  fondo,  simili 
a  quelle  che  in  fasi  più  iniziali  abbiamo  potuto  sorprendere  nelle  ve- 
scicole ultimamente  descritte. 

Non  ci  sembra  di  dovere  aggiungere  parole  per  dimostrare 
come  il  tumore  cistico  dovesse  anche  in  questo  caso  riconoscere  la 
sua  derivazione  assoluta,  da  germi  di  natura  tiroidea. 

Osservazione  VI.  —  Bichi  Anna,  di  anni  20,  nubile,  di  Fie- 
sole, attendente  a  casa,  entra  in  Clinica  il  24  luglio  1903.  Nulla  in  via 
ereditaria.  Nessuno  della  famiglia  ha  avuto  gozzo,  né  la  paziente  ha  mai 
dimorato  in  luoghi  ove  questa  affezione  sia  endemica. 

Da  circa  un  mese  la  paziente  ha  notato  nella  regione  mediana  del 
collo,  in  corrispondenza  del  margine  inferiore  della  cartilagine  tiroide, 
una  tumefazione  della  grossezza  d' una  nocciuola  che  si  mantenne  indo- 
lente, ma  andò  rapidamente  aumentando  di  volume,  tanto  che  la  ra- 
gafczza  chiede  d'essere  operata  per  togliere  la  deformità. 

Esame  clinico,  —  Le  condizioni  generali  della  malata  sono  ottime. 
Al  collo,  in  corrispondenza  del  bordo  superiore  della  cartilagine  tiroide 
tra  questa  e  l'osso  ioide  esiste  una  tumefazione  della  grossezza  d'un 
uovo  di  piccione,  coperta  da  pelle  sana.  Solamente  la  rete  venosa  ap- 
pare alquanto  piti  sviluppata  del  normale.  Alla  j^vlpazione  la  pelle  non 
risulta  aderente  al  tumore,  che  è  indolente,  abbastanza  mobile,  elastico- 
fluttuante  e  si  sposta  con  la  laringe  nei  movimenti  di  deglutizione.  Il 
tumore  non  è  riducibile,  non  subisca  espansioni  sotto  gli  sforzi,  né  con 
la  tosse.  Nessun  disturbo  funzionale. 

Dair  insieme  dei  segni  clinici  e  della  storia  si  conclude  jier  una 
cisti  sviluppata  probabilmente  da  avanzi  del  tratto  tireo-linguale. 

Operazione.  —  Il  29  luglio  1903,  cloronarcosi,  incisione  trasver- 
sale mediana  immediatamente  al  di  sopra  del  bordo  della  cartilagine 
tiroide.  La  dissezione  del  tumore  riesce  abbastanza  facile  benché  esso 
abbia  delle  aderenze  assai  estese  a  livello  del  bordo  inferiore  e  della 
faccia  posteriore  dell'ioide,  dietro  il  quale  la  cisti  si  insinua  con  un 
prolungamento  che  può  essere  completamente  asiHirtato.  Satura  com- 
pleta senza  drenaggio.  Guarigione  per  primam.  Nessuna  recidiva. 

Anno  LX.  —  1906.  2 
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Esame  anatomo-patologico.  —  Il  contenuto  della  cisti  è  mucoso, 
trasparente.  La  parete,  modicamente  inspessita,  circoscrive  una  cavità 
unica  ma  irregolare,  frastagliata^  con  diverticoli  numerosi.  L'epitelio 
nei  punti  ove  è  bene  conservato  apparisce  di  uniforme  altezza,  costituito 
da  più  strati  di  cellule  cilindriche  manifestamente  vibratili,  e  non  pre- 
senta rialzi  papillari. 

Nella  parte  più  esterna  della  parete  notansi  fasci  di  connettivo 
non  molto  addensati,  intramezzati  da  lobuletti  adiposi.  Viene  quindi 
una  zona  occupata  da  gruppi  di  vescicole  evidentemente  tiroidee  di  varia 
grandezza,  generalmente  distese  da  una  sostanza  che  non  ha  in  tutte 
la  medesima  apparenza,  ma  che  deve  essere  certamente  colloide.  In  al- 
cuni tratti  vedonsi  estese  zone  irregolarmente  distribuite,  formate  da 
cumuli  di  cellule  epiteliali  voluminose,  ricche  di  protoplasma  con  nu- 
clei grandi  e  rotondi  che  ricordano  la  ormai  più  volte  osservata  dispo- 
sizione a  cordoni  descritta  da  Biondi  nella  tiroide  embrionale.  In  mezzo 
a  questi  accumuli  compatti  non  si  vedono  accenni  alla  formazione  fii 
cavità  follicolari.  Il  connettivo  che  limita  la  ciste  dal  lato  interno  e 
sul  quale  riposa  l' epitelio,  è  formato  da  fibre  più  regolarmente  ordinate 
e  disposte  in  uno  strato  compatto.  Si  hanno  nelle  pjireti  molti  vasi 
sanguigni,  ma  essi  non  presentano  quella  disposizione  angiomatosa  che 
fu  in  altri  casi  descritta.  (Vedi  osserv.  III,  IV,  V). 

n  reperto  neppure  qui  si  discosta  da  quello  delle  osservazioni 
precedenti. 

Interessante  è  il  caso  che  segue  per  le  ostinate  recidive  che  in 
esso  si  presentarono  non  ostante  gli  interventi  chirurgici  più  radi- 
cali messi  in  opera. 

Osservazione  VII.  —  Razzetti  Albei-to,  di  anni  13,  da  Firenze, 
studente,  entra  in  Clinica  il  4  luglio  1905.  Il  malato  ebbe  da  piccolo 
manifestazioni  tubercolari:  adeniti  inguinali  suppurate,  osteo-periostiti 
costali,  ecc.  Non  ha  avuto  poi  altre  malattie  degne  di  nota. 

I  genitoii,  i  fratelli,  le  sorelle  sono  sani.  Non  presentano  malfor- 
mazioni somatiche  né  affezioni  simili  a  quella  del  paziente. 

Quando  il  ragazzo  aveva  tre  anni,  i  genitori  si  accorsero  che  nella 
regione  mediana  del  collo,  tre  o  quattro  centimetri  al  di  sopra  del 
bordo  superiore  dello  sterno,  esisteva  una  piccola  tumefazione,  sulla 
quale,  dopo  pochi  giorni  la  pelle  si  fece  aderente.  La  tumefazione  fu 
incisa  dal  medico.  Dalla  apertura  fuorieseirono  [joche  goccie  di  liijuido 
biancastro,  ma  la  secrezione  in   seguito  jàxjl  non  cessò.   Dopo  qualche 
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Illese  il  bambino  veniìe  sott'OiM>Hto  ad  una  vera  e  propria  operazione 
chirurgica  y^er  togliere  (jneato  inconveniente  e  per  quattro  anni  stett^s 
lx»ne.  Quindi  ricomparve  nel  solito  punto  una  tumefazione  che  si  ria- 
priva ad  intervalli  talora  lunghi ,  anche  di  mesi,  per  seceniei-e  il  solito 
liquido  scarso,  chiaro,  filante. 

Nell'estate  decorsa  si  chiuse  l'apertura  che  risiedeva  nel  mezzo 
dell'antica  cicatrice  operatoria  e  si  ai^erse  un  nuovo  tramite  un  jioco 
più  in  alto.  Da  allora  le  condizioni  sono  restate  presso  a  poco  identiche 
succedendosi  alternative  di  apertura  e  di  chiusura  dell'orifizio,  con  re- 
lativa ricomparsa  o  cessazicnie  della  secrezione,  senza  che  però  il  ra- 
gsizzo  avesse  mai  a  risentire  nessun  disturbo  da  questa  affezione,  se 
se  ne  eccettua  la  molestia  del  secreto  e  la  deformità. 

Esame  clinico,  —  Bagazzo  piuttosto  gracile.  !^n  presenta  malfor- 
mazioni somatiche.  Non  si  apprezzano  alterazioni  a  carico  degli  appa- 
iati del  circolo  e  del  respiro. 

Lungo  la  linea  mediana  del  collo  notasi  una  cicatrice  operatoria 
di  5  cm.  che  dii)artendosi  dalla  forchetta  stemale  si  dirige  in  alto  vei*80 
l'joide.  La  cicatrice  non  è  molto  regolare,  è  alquanto  cheloidea,  e  par- 
rebbe che  la  ferita  fosse  guarita  x)er  seconda  intenzione. 

Al  limite  superiore  della  cicatrice  si  trova  una  tumefazione,  grossa 
come  una  nocciuola,   rico[)erta  da  pelle  arrossata  ed  assai  assottigliata. 
In  questa    tumefazione    non  si  vede  all'atto  dell'esame  alcun    orifizio 
f  fistoloso. 

J  Colla  palpazione    si  sente  che   il  tumore  è  fluttuante  e  che  verso 

l'alto  si  i)rolunga  come  in  un  cordoncino  duro,  che  si  mantiene  mediano 

e  si  perde  nello  spazio  tiro-joideo.   Nella    deglutizione   questo   cordon- 

f  cino  e  la  cisti  vengono  stirati  verso  1'  alto. 

I  Operazione,    7  luglio  1905.  —  Sotto   la   cloronarcosi,    si   isola   la 

(cisti  tra  due  incisioni  di  circa  5  cui,  e  si  comincia  una  dissezione  accu- 
rata ch<^  [>erm(^tte  di  liberare  abbastanza  facilmente  insieme  alla  vecchia 
cicatrice  il  tumori^  che  si  prolunga  in  alto  sotto  forma  di  un  cordoncino, 
che  può  seguirsi  al  davanti  della  cartilagine  tiroide  e  quindi  nello 
spazio  tiro-joideo,  dove  si  assottiglia  e  si  termina  insinuandosi  dietro 
il  corpo  dell'joide. 

Per  quanto  sembri  d'essere  stati  completi  nell'asportazione,  pure 
si  cauterizza  col  Paquelin  la  jiarte  postcrion;  dell'joide  dove  il  tumore 
si  inseriva,  e  la  ferita  vien  suturata  lanciando  un  piccolo  drenaggio  al- 
l'angolo inferiore  dell'incisione. 

Cicatrizzazione  completa  all'  ottavo  giorno.  Il  paziente  lascia  la 
Clinicii  guarito. 
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Esame  anatomo-patologico.  —  Il  tumoretto  cistico,  compreso  il  pro- 
liingamentO;  misura  nello  insieme  3  centimetri  di  lunghezza.  Presentava 
come  un  piccolo  strozzamento  in  corrispondenza  del  punto  in  cui  ade- 
riva all' joide  e  ad  una  sezione  macroscopica  non  presentava  traccia  di 
lume  nel  picciuolo.  La  parte  dilatata  invece,  a  parete  sottile,  conteneva 
un  liquido  un  poco  viscoso,  grigiastro,  e  microscopicamente  non  pre- 
sentava differenze  da  quelle  degli  altri  casi  consimili  descritti  fino  ad  ora. 

La  parete  cistica  delimita  una  cavità  ampia  ed  unica  nella  por- 
zione più  dilatata,  dove  presenta  un  rivestimento  di  epitelio  cilindrico 
vibratile.  Di  mano  in  mano  che  si  procede  verso  la  parte  più  ristretta 
e  superiore  del  tumore  che  assume  da  ultimo  l'aspetto  di  un  picciuolo 
fibroso,  la  cavità  non  si  mantiene  più  unica,  ma  si  hanno  due  e  poi  tre 
cavità  distinte  più  piccole,  ciascuna  delle  quali  non  differisce  dalla 
struttura  della  cavità  principale  e  non  si  ha  nessuna  traccia  né  di  fol- 
licoli né  di  cordoni  epiteliali,  che  ci  ricordino  il  tessuto  tiroideo. 

A  misura  che  ci  si  avvicina  al  termine  del  peduncolo  fibroso,  che  era 
in  apparenza  compatto,  si  vede  come  queste  cavità  si  suddividono  ancora, 
quasi  ramificandosi  in  un  numero  sempre  maggiore,  tanto  che  in  una 
stessa  sezione  possiamo  contarne  5-6  ed  anche  più,  a  con  tomi  irrego- 
lari e  sempre  rivestite  da  epitelio  cilindrico  composto,  vibratile. 

In  questo  tratto  terminale,  tra  l'una  e  l'altra  di  queste  dirama- 
zioni della  cavità  cistica  principale,  appariscono  abbondanti  e  tipiche 
vescicole  tiroidee,  contenenti  colloide,  e  questa  dis{)osizione  si  fa  tanto 
più  accentuata  quanto  più  ci  si  avvicina  alla  estremità  del  picciuolo. 
(Fig.  2,  tav.  II). 

«       * 

Il  giorno  15  agosto  1905,  poco  più  di  un  mese  dopo  l'operazione, 
il  Razzetti  ritoma  presentando  in  corrispondenza  della  jìartc  superiore 
della  ferita  una  tumefazione  fluttuante,  grossa  poco  meno  d'  una  noc- 
ciuola,  insorta  da  pochi  giorni  e  che  é  andata  piuttosto  rapidamente 
aumentando.  Essa  ha  tutti  i  caratteri  d'una  recidiva  dell'affezione,  e 
secondando  il  desiderio  del  paziente,  esso  viene  operato  di  nuovo  il 
22  agosto  1905. 

Isolando  tra  due  incisioni  la  cicatrice  cutanea,  si  giunge  sulla 
esile  parete  del  tumoretto  cistico  estrinsecato  al  davanti  della  car- 
tilagine tiroide  e  che  si  prolunga  con  un  infundibulo  sottile  nello 
spazio  tiro-joideo  al  di  dietro  dell' joide.  Sollevando  (quest'osso  con  un- 
cini ci  si  può  rendere  conto  con  la  massima  esattezza  del  punto  in  cui 
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8i  esaurisce  T  estremità  di  questo  picciuolo.  La  dissezione  è  spinta  il 
più  in  alto  possibile.  Si  gratta  con  una  piccola  cucchiaia  tutta,  la  su- 
perficie posteriore  dell' joide;  e  si  rinnuova  la  cauterizzazione  la  più 
accurata  di  tutto  il  fondo  della  ferita  che  viene  suturata,  lasciandovi 
in  basso  un  piccolo  zaffo. 

La  guarigione  fu  rapida  ed  il  nuovo  esame  istologico  dimostrò  che 
il  tessuto  asportato  era  principalmente  costituito  da  connettivo,  il  quale 
nelle  parti  periferiche  aveva  i  caratteri  di  connettivo  adulto,  quasi  ci- 
catriziale, in  rapporto  forse  coli' operazione  eseguita  qualche  tempo  in- 
nanzi in  questa  regione.  Nelle  parti  più  centrali  il  connettivo  presenta 
delle  maglie  più  lasse:  è  ricco  di  nuclei  e  contiene  vasi  numerosi  in 
gran  parte  neoformati. 

Qua  e  là  sono  notevoli  degli  aggruppamenti  particolari  di  cellule 
epiteliali  disposte  in  un  certo  quale  ordine,  quasi  formassero  dei  pic- 
coli cordoni.  Esse  hanno  ricco  protoplasma  e  nucleo  voluminoso  molto 
intensamente  colorabile.  Talora  queste  cellule  si  dispongono  in  maniera 
da  accennare  alla  formazione  di  piccoli  alveoli  ghiandolari.  Sono  quat- 
tro o  cinque  di  questi  elementi  più  vicini  che  tra  loro  si  orientano 
circolarmente  senza  che  però  vi  sia  accenno  alla  formazione  d' un  lume, 
né  che  si  possa  scorgere  *in  mezzo  ad  essi  traccia  di  colloide. 

In  qualche  sezione  però  vedonsi  qua  e  là  gruppi  di  vescicole  neo- 
formate, evidenti,  distese  da  una  sostanza  granulosa  non  molto  colora- 
bile, a  differenza  di  quanto  si  osserva  più  ordinariamente  per  la  so- 
stanza colloide.  Ma  è  noto  come  questa  possa  sovente  presentare  un 
aspetto  diverso  a  seconda  di  speciali  condizioni  inerenti  a  variazioni 
del  suo  stato  chimico. 

L'esame  istologico  dava  ragione  quindi  della  recidiva,  che 
non  fu  dominata  neppure  con  questo  secondo  atto  operatorio.  Al 
Bazzotti  infatti,  dopo  tre  mesi  dal  nuovo  intervento,  ricomparve 
nella  parte  superiore  della  cicatrice  la  solita  tumefazione  che  at- 
tualmente ha  raggiunto  il  volume  d'una  nocciuola.  Verso  il  suo 
polo  superiore  essa  ha  consistenza  come  carnosa.  Nel  resto  è  flut- 
tuante, ed  il  paziente  che  vuole  assolutamente  liberarsi  da  questa 
molesta  affezione  è  già  tornato  a  reclamare  un  nuovo  intervento. 

Osservazione  Vili,  —  Franceschi  Ferdinando  di  anni  64,  di 
Dicomano,  entra  nella  Clinica  chirurgica  l'8  agosto  1905. 

Soltanto  da  un  mese  il  paziente  si  è  accorto  della  comparsa  di  una 
piccola  tumefazione  nella  regione  mediana  del  collo,  che  non  gli  ha  mai 
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reo^ato  alcun  fastidio;  tantoché  egli  ricorre  alla  Clinica  di  Firenze  sol- 
tnirto  per  farsi  togliere  questa  deforniitÀ. 

All'  esame  obiettivo  riscontrasi  che  la  intunie^^e^nza  esattamente  nit'- 
diana,  situata  in  corrispondenza  dello  spazio  tiro-joideo,  del  volume  di  una 
TicM?t^iuola,  indolente  alla  pressione,  mobile  sui  tessuti  profondi  e  ricoperta 
da  pelle  sana,  è  di  consistenza  elastica,  ma  non  chiaramente  fluttuante. 

Datane  la  sede  ed  i  caratteri  clinici,  si  fa  diagnosi  di  ciste  mediana 
del  collo  probabilmente  congenita. 

Operazione f  11  agosto  1905.  —  Sotto  la  cloronarcosi  si  procede 
a)P  ufiportazione  della  ciste  facendo  una  incisione  sulla  linea  mediana  del 
collo  lunga  cm.  5.  Si  trova  che  il  tumore  manda  un  prolungamento  die- 
tro l'joide  al  quale  aderisce,  tantoché  per  eseguire  l'asportJizione  com- 
pleta della  ciste  viene  resecata  anche  una  piccola  porzione  di  quest'osso. 

La  ferita  operatoria  cicatrizza  jìer  prima  intenzione  ed  il  pazient-e 
lancia  la  Clinica  guarito. 

La  ciste  asportata  è  piriforme  e  macroscopicamente  non  presenta 
diftVrenze  notevoli  dalle  altre  cisti  finora  descritte. 

All'esame  microscopico  si  rileva  che  la  cavità  è  tappezzata  da 
epitelio  cilindrico  composto  vibratile,  assai  ben  conservato.  La  strut- 
ti! tu  istologica  delle  pareti  presenta  i  caratteri  riscontrati  nelle  al- 
tre cisti  tiroidee  finora  studiat-e.  Malgrado  che  siano  state  eseguit4> 
numerose  sezioni,  non  ci  è  stato  possibile  di  rintracciare  tessuto  tiroi- 
deo, ma  non  sapremmo  però  escluderne  la  presenza  inquantocìiè  una 
piccola  porzione  della  ciste  fissata  nel  liquido  del  Fkmmin/f  andò  pen- 
duta; e  d'altra  parte  sappiamo  per  esperienza  come  sia  talora  diftìcih* 
di  riconoscere  la  esistenza  di  pochi  follicoli  nelle  pareti  di  queste  cisti» 
quiuido,  in  casi  come  il  primo  da  noi  descritto,  di  essi  non  restano  che 
tìciirsissimi  avanzi,  limitati  soltanto  a  qualche  piccola  zona  del  tumore. 

Per  la  sede  perfettamente  mediana,  per  i  suoi  rapporti  col- 
Tjoide,  per  i  caratteri  istologici,  ciononostante  ci  crederemmo  auto- 
rizzati ad  ammettere  che  anche  questa  cisti  debba  appartenere  al 
novero  di  quelle  tiroidee  finora  descritte. 

Cisti  laterali. 

Osservazione  IX.  —  Bulli  Elettra,  di  anni  31,  di  Firenze, 
parla,  entra  nella  Clinica  chirurgica  l'il  aprile  1901. 

Nella  loggia  sottomascellare  destra,  era  stata  notata  da  tre  mi^aì 
hi  (  omparsa  di  un  piccolo  tumore  grosso  come  una  nocciola,  il  qusile 
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aveva  poi  ragi^iauto  il  volarne  di  un  uovo  di  gallina  e  dava  Bolo  un 
lieve  senso  di  molestia  nella  deglutizione. 

Air  esame  obiettivo  si  apprezza  che  la  tumefazione,  liscia,  uni- 
forme, occupa  la  regione  sottomascellare  destra  e  la  sopraioidea  diri- 
gendosi dall'alto  al  basso  obliquamente,  fin  verso  la  linea  mediana. 
Posteriormente  e  superiormente  la  tumefazione  non  ba  limiti  netti  e 
si  perde  nella  regione  carotidea:  non  fa  sporgenza  dal  lato  della  bocca. 
L'a.  faciale  la  incrocia  al  davanti.  La  cute  che  la  ricopre  è  mobile  e 
perfettamente  normale.  La  sna  consistenza  è  dovunque  uguale^  molle, 
fiuttuante  sotto  una  notevole  tensione.  Il  tumore  non  sembra  contragga 
rapporti  con  l'apparato  laringo-tracheale  non  seguendone  i  movimenti 
di  innalzamento  ed  abbassamento.  Non  esistono  malformazioni  di  alcun 
altro  genere. 

IHagnosi.  —  Ciste  branchiale. 

(aerazione f  24  aprile  1905.  —  Il  tumore  viene  asportato  sotto  la 
cloronarcosi  facendo  una  incisione  parallela  al  margine  inferiore  della 
mandibola  ;  nelle  manovre  di  dissezione  la  parete  della  ciste,  che  è  sot- 
tilissima e  fortemente  tesa,  si  rom])e  e  si  ha  fuoriuscita  di  un  liquido 
giallastro,  filante,  viscoso.  La  parete  della  cisti  si  insinuava  profon- 
damente, dietro  i  vasi  carotidei,  verso  la  faringe. 

Nella  ferita  operatoria  si  lascia  un  drenaggio. 

Decorso  ottimo. 

La  malata  lascia  la  Clinica  guarita  il  14  maggio  1901. 

La  parete  cistica,  quasi  dovunque  assai  sottile,  in  qualche  tratto 
era  un  poco  -pìh  spessa.  Constava  di  un  connettivo  piuttosto  lasso  allo 
estemo,  un  poco  piii  addensato  verso  le  parti  centrali,  ricco  di  vasi. 
Indi  veniva  una  zona  interna  costituita  d'epitelio  pavimentoso  stratificato. 

Verso  le  parti  più  profonde,  ove  la  ciste  si  terminava,  le  pareti 
assumono  uno  spessore  più  rilevante  e  la  cavità  si  riduce.  In  questo 
punto  le  sezioni  mostrano  delle  particolarità  assai  più  interessanti. 
(Vedi  fig.  3,  tav.  II).  La  cavità  cistica,  qui  ridotta  d'ampiezza,  è  rive- 
stita da  più  strati  d'epitelio,  cubico  negli  strati  basali,  schiacciato  in 
quelli  più  superficiali.  Ma  in  mezzo  al  connettivo,  spesso,  ricco  di  vasi 
anche  assai  ampi,  si  vedono  le  sezioni  di  numerosi  accumuli  di  acini 
ghiandolari. 

Questi  acini  circolari,  limitati  da  membrana  propria  e  da  sottile 
tessuto  connetti  vale  interacinoso,  presentano  cellule  cubiche  più  larghe 
verso  la  base,  che  talvolta  occupano  tutto  il  lume  dell'acino,  che  tal'al- 
tra  lasciano  uno  spazio  centrale  e  per  le  loro  caratteristiche  dimosti*ano 
d'appartenere  al  tipo  delle  ghiandole  salivari. 
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Ci  conferma  in  questa  idea  anclìe  il  reperto  delle  sezioni  di  con- 
dotti esci*etori,  che  qua  e  là  appariscono  in  mezzo  ai  gruppi  di  acini 
descritti. 

Qaesto  caso  ricorda  molto  da  vicino  la  disposizione  osservata 
qualche  altra  volta,  sebbene  assai  raramente,  {Lejars^  Lenzi)  in 
casi  di  fistole  congenite  laterali.  E  l'avere  riscontrato  questo  re- 
perto nel  caso  attuale,  sarà  una  delle  prove  più  sicure  che  ci  per- 
metteranno di  rilevare  la  differenza  esistente  tra  le  cisti  mediane  e 
quelle  che  hanno  sede  laterale. 

La  ciste  in  questo  caso,  data  la  sua  sede^  dati  i  suoi  rapporti 
con  la  faringe,  data  la  struttura,  doveva  certamente  essere  conside- 
rata come  branchiale  e  d'origine  tanto  ectodermica  come  entoder- 
mica,  per  la  presenza  di  queste  ghiandole  nelle  sue  pareti.  Sap- 
piamo come  le  ghiandole  salivari  si  originino  in  quel  tratto  della 
zona  branchiale  che  corrisponde  alla  seconda  tasca  faringea.  E  la 
loro  presenza  quindi,  verso  la  parte  della  cisto  più  profonda  e  pros- 
sima alla  faringe,  ce  ne  dimostra  la  derivazione  branchiogena  più 
di  qualunque  altra  prova,  potendosi  escludere  che  tali  acini  siano 
un  reperto  causale  di  vicinanza,  essendo  essi,  insieme  ai  loro  dutti 
escretori,  insiti  nello  spessore  della  parete  propria  della  ciste,  la 
quale  era  a  sua  volta  bene  individualizzata  e  distinta  dagli  organi 
circostanti. 

Osservazione  X.  —  Pacetti  Vincenzo,  di  anni  50,  da  Firenze, 
operaio,  ammesso  nella  Clinica  chirurgica  il  20  aprile  1894,  racconta 
che  da  vari  anni  aveva  cominciato  a  notare  una  intumescenza  nella  re- 
gione sopra-joidea  di  destra  che  faceva  prominenza  anche  dal  lato  della 
bocca,  sotto  là  metà  destra  della  lingua.  Un  medico  una  volta  aperse 
dalla  via  buccale  questii  intumescenza,  dalla  quale  sembra  che  uscisse  li- 
quido chiaro,  gelatinoso.  Ben  presto  però  il  foro  si  richiuse  e  la  tume- 
fazione ricomparve,  e  poiché  gli  dava  disturbo,  il  paziente  si  fece  ope- 
rare di  nuovo  per  via  buccale  senza  successo  stabile,  inquantochè  due 
mesi  appresso  una  nuova  tumefazione  si  estrinsecò  nella  regione  sox>ra- 
joidea  laterale  destra  ed  andò  rapidamente  crescendo  di  volume. 

Diagnosi.  —  Ciste  branchiale  destra. 

Operazione,  24  aprile  1894.  —  Estirpazione  dalla  via  sopra-joidea 
laterale.  La  ciste  risiedeva  al  di  sotto  dei  muscoli  sopra-joidei,  si  af- 
fondava verso  la  faringe  e  contraeva  rapporti  di  contiguità  cogli  organi 
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vaflcolo-iiervoBÌ  profondi  della  regione.  In  alto  si  estendeva  fin  sotto  il 
pavimento    bilocale  dove  presentava  antiche  aderenze  cicatriziali. 

NellUnsieme  aveva  direzione  obliqua  dall'alto  al  basso;  e  le  sue 
pareti  di  spessore  non  molto  cospicuo  e  diverso  a  seconda  dei  punti, 
erano  liscie  e  lassamente  aderenti  con  i  tessuti  ed  organi  vicini. 

Il  suo  contenuto  era  un  liquido  biancastro,  denso,  nel  quale 
Pesame  microscopico  fece  rilevare  soltanto  elementi  epiteliali  moltis- 
simo alterati  e  linfociti. 

Le  pareti  del  tumore  sono  formate  da  connettivo  ricco  di  fibre 
elastiche  e  di  vasi  sanguigni. 

La  cavità  cistica  ha  contomi  un  x>o'  irregolari.  Qua  e  là  esistono 
d(^li  ispessimenti  della  parete  che  fanno  rilievo  e  sporgono  verso  l' in- 
temo. L' epitelio  che  riveste  la  cavità  è  composto.  La  forma  delle  cel- 
lule più  superficiali  è  poco  bene  riconoscibile  in  molti  tratti,  x>er  es- 
sere quasi  tutte  cadute.  Sembra  che  però,  dove  esse  sono  ancor  con-: 
servate,  si  tratti  dì  un  epitelio  cubico. 

Al  disotto  dell'epitelio  esiste  una  zona,  regolarmente  interposta 
tra  esso  e  il  connettivo,  formata  da  tessuto  che  ha  i  caratteri  di  quello 
adenoideo  e  che  è  più  o  meno  abbondante  a  seconda  dei  diversi  punti 
della  parete.  In  alcune  zone,  in  mezzo  a  questo  tessuto  si  osservano 
degli  ammassi  disposti  in  modo  da  ricordare  esattamente  la  costitu- 
zione di  veri  follicoli  linfatici  nei  quali  si  vede  benissimo  il  centro  ger- 
minativo. 

Qaesto  è  il  dato  più  importante  della  presente  osservazione  e 
che  le  imprime  an  carattere  tutto  speciale.  La  presenza  di  tessuto 
llnEatìco  nelle  pareti  di  queste  cisti  congenite,  già  segnalato  dagli 
autori  (Schede^  Lucke^  Dehler^  Cassanello,  ecc.),  basterebbe  di  per 
sé  sola  a  dimostrarne,  come  avremo  occasione  di  accennare  fra  breve, 
la  provenienza  entodermica  branchiale.  Non  abbiamo  creduto  di 
aggiungere  qui  una  figura  illustrativa  di  questa  disposizione  spe- 
ciale della  parete  cistica,  poiché  un  disegno  identico  a  quello  che 
noi  avremmo  potuto  riportare  può  osservarsi  nella  memoria  già  ci- 
tata del  Cassanello^  che  descrisse  un  caso  simile  al  nostro. 

Osservazione  XI.  -  Cardini  Adalgisa,  di  anni  21,  di  Firenze, 
entra  nella  Clinica  Chirurgica  il  5  gennaio  1894. 

Era  comparsa  lentamente  da  quattro  o  cinque  mesi  una  tumefa- 
zione in  corrispondenza  della  regione  sottomascellare  destm,  che  faceva 
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prominenza  anche  dal  lato  del  jiavimento  buccale,  sotto  la  lingua.  Questa 
tumefazione  fu  Incisa  da  un  medico  dal  lato  della  bocca,  ma  recidivò 
ben  presto,  e  riformandosi  un  tumore  della  grossezza  di  un  uovo  di  gal- 
lina, che,  quando  noi  visitammo  la  paziente,  appariva  estrinsecato  prin- 
cipalmente nella  regione  submascellare,  diretto  dall'  alto  al  basso  e 
dall'  estemo  all'  in  temo,  coperto  da  pelle  normale  e  non  aderente,  in- 
dolente, poco  spostabile,  con  fluttuazione  manifesta. 

Posta  la  diagnosi  di  cisti  branchiogena,  il  26  gennaio  1904  la 
paziente  viene  operata.  La  parete  cistica,  nella  sua  parte  piii  profonda, 
che  si  spingeva  in  alto,  attraverso  gli  organi  del  fascio  vascolo-ner- 
voso  del  collo,  verso  la  faringe,  data  la  sottigliezza  sua  e  gli  intimi 
rapporti  che  quivi  presentava,  si  lacerò.  Essendo  impossibile  di  aspor- 
tarla completamente,  la  parte  che  rimaneva  fu  suturata  alla  pelle  e  la 
cavità  zaffata  all'  iodoformio.  La  guarigione  fu  rapida  e  persistente. 

L'  esame  istologico  fa  rilevare  una  paret-e  connetti  vale  sottile, 
ricca  di  vasi.  Essa  è  rivestita  da  un  epitelio  cubico  a  più  strati,  non 
molto  alto,  sotto  del  quale  si  vede  una  zona  linfoide,  interrotta  solo 
qua  e  là  in  rari  punti.  In  qualche  tratto  tale  zona  è  più  spessa  e  pre- 
senta dei  veri  e  proprii  follicoli.  L'epitelio  in  alcuni  punti  si  pre,senta 
invaso  nei  suoi  strati  da  elementi  linfoidi,  che  sembrano  quasi  immi- 
grati attraverso  di  esso. 

Non  essendo  stato  possibile  asportare  tutta  la  ciste,  manca  il  re- 
perto istologico  della  parte  più  alta  e  profonda  della  parete,  ma  in 
nessuno  dei  punti  esaminati  del  tratto  esportato  esistevano  altre  par- 
ticolarità all'  infuori  di  quelle  descritta,  e  che  in  ultima  analisi  di 
poco  si  discostano  da  quelle  del  caso  i)recedcnte. 

Osservazione  XII.  —  Bacherini  Dino,  di  anni  2,  di  Firenze, 
viene  ammesso  nella  Clinica  Pediatrica  Chirurgica  il  20  settembre  1905. 

Il  bambino  aveva  4  mesi  di  età  quando  la  madre  si  accorse  che 
egli  presentava  nella  regione  mediana  del  collo  una  piccola  intume- 
scenza della  grossezza  di  un  ecce,  la  quale  si  fac-eva  più  appariscente 
'sotto  gli  sforzi  del  pianto,  e  che  era  progressivamente  andata  aumen- 
tando di  volume. 

L'esame  obiettivo  dimostra  una  intumescenza,  situata  sulla  linea 
mediana  del  collo,  in  prossimità  della  cartilagine  tiroide,  della  gros- 
sezza di  una  nocciola,  ricoperta  da  pelle  sana,  di  consistenza  molle  ed 
indolente  alla  pressione.  Al  polo  superiore,  questa  intumescenza  si 
contìnua  in  un  cordone  di  consistenza  fibrosa,  che  sembra  però  cam- 
biare direzione  e  volgersi  un  poco  lateralmente  in  alto  verso  destra. 
Il  bambino  non  presenta  nessuna  altra  malfonnazioue  somatica. 
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Diagnosi.  —  Ciste  congenita  d^  origine  branchiale,  apparentemente 
mediana. 

Operazione,  22  ottobre  1905.  —  Incisione  longitudinale  mediana 
dair  o»so  ioide  tino  al  margine  inferiore  della  cartilagine  cricoide. 
Spostati  lateralmente  i  m.  stemo-joidei  e  stemo- tiroidei  :  si  disseca  la 
ciste  dai  tessuti  circostanti  e  si  trova  cbe  da  essa  si  parte  un  prolun- 
gamento fibroso,  il  quale  abbandona  la  direzione  mediana  e  volgendosi 
verso  destra,  si  va  a  perdere  al  di  là  del  gran  corno  dell'  joide.  Nelle 
manovre  dì  dissezione  la  parete  cistica  si  rompe  e  dà  esito  ad  un  li- 
quido mucoso,  filante,  ma  si  riesce  ciò  non  ostante  ad  asportare  com- 
pletamente il  tumore.  Sutura  della  ferita.  Guarigione. 

La  ciste  nella  sua  porzione  inferiore  e  più  ampia  ha  parete  sottile, 
costituita  da  connettivo  senza  altro  di  notevole  che  una  certa  infil- 
trazione parvicellulare  tale  da  giustificare  l' idea  che  si  tratti  di  fatti 
flogistici.  La  superficie  interna  della  ciste  è  anfrattuosa,  e  rivestita  da 
un  epitelio  piuttosto  appiattito  formato  da  pochi  strati  cellulari. 

Le  sezioni  praticate  invece  in  corrispondenza  del  prolungamento, 
che  si  volgeva  in  alto  verso  il  corno  destro  dell'  ioide,  dimostrarono 
che  in  esso  avevasi  un  lume  centrale  piccolo,  in  gran  parte  sprovvi- 
sto di  rivestimento  epiteliale,  per  essere  questo  caduto. 

Ma  in  altri  tratti,  l' epitelio  si  conservava  cubico,  a  pochi  strati, 
e  presentava  in  corrispondenza  del  suo  strato  basale  una  zona  linfoide 
manifesta,  da  non  confondersi  con  l'infiltrazione  parvicellulare  flogistica 
già  descritta  in  altri  punti  della  parete  di  queste  cisti,  dalla  quale  si 
distingueva  a  cagione  della  presenza  di  veri  e  propri  follicoli. 

Verso  la  pai-te  terminale  del  prolungamento  fibroso,  la  piccola  ca- 
vità centrale  in  esso  visibile  si  riduce  ad  una  fessura  ap{)ena  segnata 
da  qualche  cellula  epiteliale  e  da  un  lieve  contomo  linfoide.  Le  pareti 
connetti  vali  sono  assai  ispessita,  e  decorrono  in  esse  vasi  sanguigni 
cospicui. 

La  struttura  di  questa  ciste  non  diflTeriva  da  quella  delle  ulti- 
me descritte,  quasi  per  nessun  carattere.  E  si  vide  come  essa,  che 
apparentemente  si  sarebbe  detta  mediana,  fosse  invece  una  ciste 
laterale,  date  la  direzione,  le  aderenze  ed  i  rapporti  che  veniva  a 
contrarre  nella  sua  sezione  più  elevata  che  dirigevasi  appunto  verso 
destra.  Questo  fatto  d'essere  la  sede  sua  laterale  invece  che  me- 
diana, ci  spiega,  per  qual  ragione  nella  sua  struttura  istologica  non 
si  siano  riscontrate  caratteristiche  proprie  alle  altre  cisti  realmente 
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lìi odiane,  che  vedemmo  quasi  sempre  ricche  d'elementi  tiroidei  nelle 
loro  pareti,  ma  sibbene  la  presenza  di  quella  zona  linfoide  che  è 
così  frequente  nelle  cisti  laterali  più  tipiche. 

Osservazione  XIII.  —  Fissi  Leontina,  di  anni  15,  viene  am- 
Tiicsaa  nella  Clinica  Chirurgica  il  22  giugno  1899. 

Poco  dopo  della  nascita,  la  madre  della  paziente  notò  una  piccola 
tumefazione  nello  spazio  tiro-joideo,  che  gradatamente  e  lentamente  si 
accrebbe  fino  a  raggiungere  il  volume  d'  una  noce,  senza  mai  prò  vo- 
mire però  alla  paziente  disturbo  alcuno. 

La  tumefazione  occupa  lo  spazio  tiro-joideo  ed  è  situata  un  poco 
a  sinistra  della  linea  mediana. 

È  ricoperta  da  pelle  sana^  ha  consistenza  molle,  non  è  riducibile, 
f^d  è  alquanto  spostabile  sui  tessuti  sottostanti. 

Viene  fetta  diagnosi  di  ciste  branchiale.  Il  24  giugno  1900  se  ne 
]n-atica  V  asportazione.  Guarigione. 

La  parete  è  spessa,  fibrosa,  dura  al  taglio,  costituita  da  fasci  di 
wimiettivo  addensati,  scarsi  di  nuclei,  con  grossi  vasi  qua  e  là,  e 
qualche  emorragia.  In  altri  punti,  all'  in  tomo  dei  vasi  notasi  uua  zona 
d'  Infiltrazione  parvicellulare  che  dà  l'aspetto  di  piccoli  ascessolini. 
L -ispitelio  che  riveste  la  cavità  della  ciste,  è  pavimentoso  a  più  strati,  dei 
quali  i  più  profondi  sono  costituiti  da  cellule,  che  ricordano  perfetta- 
muute  quelle  dello  strato  malpighiano  della  cute.  Vengono  poscia  al- 
tri ordini  di  cellule  più  appiattite  di  mano  in  mano  che  ci  si  avvicina 
al  hi  superficie  libera,  e  dove  queste  finiscono  si  presentano  ricche  di  gra- 
nuli d'  eleidina,  e  quindi  corneificate.  Il  numero  degli  strati  delle  cel- 
lule cornee  è  anzi  assai  numeroso.  Molti  ordini  di  queste  cellule  ap- 
Ijnriftcono  distaccati  e  caduti  nell'  intemo  della  cavità  cistica,  che  si 
liu filtra  ripiena  di  questi  elementi.  Nello  spessore  delle  jmreti,  né  sotto 
V  l'jiìtelio  non  si  nota  alcunché  di  Sj[)eciale.  Né  ghiandole,  né  acx^umuli 
di  ijiiel  tessuto  linfoide  descritto  in  altri  casi,  poiché  non  potevano 
confondersi  con  questo,  gli  aggruppamenti  dì  cellule  evidentemente  di 
inigiue  flogistica  osservati  qua  e  là,  specie  attorno  ai  vasi,  e  che  non 
avevano  mai  quella  caratteristica  disposizione  osservata  al  di  sotto  del- 
P epitelio  sul  tessuto  linfoide,  che  spesso  in  questi  ca«i  ci  è  dato  os- 
servare. 

Questa  ciste,  molto  verosimilmente  dovuta  alla  inclusione  di 
una  porzione  d' ectoderma,  non  resulta  in  tutto  simile  nelle  sue  par- 
ticolarità di  struttura  alle  altre  cisti  descritte.  Ma  certamente  essa. 
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come  ben  facilmente  paò  comprendersi  va  pur  sempre  considerata 
tra  le  cisti  branchiali.  Pei  suoi  caratteri  istologici,  avrebbe  dovuto 
dirsi  dermoide,  ma  noi  dobbiamo  riflettere  che  dal  lato  della  pato- 
genesi, essa  non  differisce  dalle  altre  branchiali  vere  e  proprie  ed  a 
struttura  più  complessa,  altro  che  in  quanto  a  costituirla  ha  preso 
parte  il  solo  ectoderma,  ossia  qualche  avanzo  del  solo  seno  precer- 
vicale, mentrechè  negli  altri  casi,  è  sempre  anche  da  residui  di  tasche 
interne  faringee  che  derivano  gli  elementi  più  svariati,  che  poterono 
riscontrarsi  nelle  pareti  di  queste  cisti  laterali. 

Osservazione  XIV.  —  Lazzeroni  Rosa,  di  anni  17,  di  Casel- 
lina,  entra  nella  Clinica  chirurgica  il  l*'  luglio  1900.  Fu  notata  fino 
dalla  nascita  una  piccola  tumefazione  in  corrispondenza  della  regione 
laterale  e  superiore  sinistra  del  collo  che  si  estrinsecava  principalmente 
al  davanti  del P  inserzione  superiore  del  muscolo  stemo-mastoideo.  Que- 
sta tumefazione  crebbe  lentameùte  dirigendosi  nel  tempo  stesso  obli- 
quamente ed  in  basso,  fino  a  raggiungere  il  volume  di  un  uovo  di 
piccione.  Fu  sede  talvolta  di  dolori,  che  si  irradiavano  lungo  il  plesso 
cervicale  di  sinistra. 

Durante  il  suo  lento  acci*escimento  si  ei'a  andato  determinando  uno 
stato  di  lieve  contrattura  del  muscolo  sterno-mastoideo,  e  la  tumefa- 
zione, a  superficie  apparentemente  unifonne  fiuttuant'C,  poco  mobile 
nelle  parti  profonde,  coperta  da  j>e\\e  sana,  indixKuidonte  dalla  laringe  e 
dallMoide,  venne  diagnosticata  per  una  cisti  branchiale. 

Operazione,  5  luglio  1900.  —  Con  una  incisione  diretta  secondo 
Tasse  longitudinale  della  ciste  si  cade  sopra  una  tumefazione  che  ha 
una  parete  liscia,  biancastra,  fortemente  adesa  ai  tessuti  vicini  a  mezzo 
di  setti  e  di  prolungamenti  che  si  immettono  negli  interstizi  musco- 
lari, in  guisa  che  l'isolamento  e  l'estirpazione  della  ciste  riescono  al- 
quanto difficili.  In  alto  si  prolunga  al  di  sotto  e  al  di  dietro  dell'joide, 
dove  si  termina  in  una  specie  di  peduncolo  fibroso. 

Alla  sezione  del  tumore  asportato  in  totOy  notasi  che  esso  consta 
di  più  cavità  cistiche,  a  pareti  irregolari,  con  un  contenuto  chiaro, 
come  lattiginoso.  In  alcuni  punti  le  pareti  sono  assai  esili,  in  altri 
più  spesse,  e  qua  e  là  vi  si  osservano  degli  accumuli  di  grasso. 

Istologicamente  si  nota  che  le  pareti  del  tumore  constano  di  con- 
nettivo in  alcuni  punti  commisto  a  tessuto  adiposo,  che  circoscrive 
degli  spazi  cistici  più  o  meno  ampi  e  regolari  verso  le  zone  periferiche, 
ma  che  si  fondono  in  una  più  grande  ed  unica  cavità  centrale  principale. 
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I  setti  che  separano  le  cavità  minori  sono  esili  e  si  capisce  come 
essi  possano  in  molti  punti  essersi  rotti,  lionendo  in  comunicazione  due 
o  più  cavità  contigue. 

II  connettivo  delle  pareti  e  dei  setti  è  fibroso,  e  presenta  qua  e 
là  qualche  piccolo  accumulo  irregolare  linfatico,  qualche  vaso  sanguigno, 
e  spazi  linfatici  ben  manifesti. 

Le  cavità  principali,  così  come  le  altre  cavità  minori,  si  presen- 
tano rivestite  dovunque  da  un  solo  ed  unico  strato  di  cellule  allun- 
gate, appiattite,  a  nucleo  fusiforme  che  ha  l'aspetto  di  un  endotelio, 
in  alcuni  tratti  un  poco  distaccato  dalla  parete.  In  alcune  cavità  ci- 
stiche si  ha  un  contenuto  amorfo  in  gran  parte,  e  come  coagulato,  nel 
quale  si  vedono  dei  leucociti. 

In  alcuni  punti  delle  zone  più  esterne  della  pai-ete  esistono  lobuli 
adiposi^  intramezzati  al  connettivo  più  addensato  che  delimita  il  tu* 
more,  il  quale  così  nel  suo  insieme,  anche  ad  una  osservazione  super- 
ficiale, si  dimostra  costituito  del  tutto  differentemente  dagli  al  tri.  fino 
ad  ora  descritti,  con  i  quali  però  aveva  a  comune  la  sede,  molti  ca- 
ratteri clinici  e  la  natura  molto  probabilmente  congenita. 

Esso  era  da  considerarsi  infatti  per  le  sue  caratteristiche  isto- 
logiche come  una  cisti  linfatica,  e  non  aveva  per  conseguenza 
che  vedere  con  i  tumori  dei  quali   ci  siamo  occupati  fino  ad  ora. 

Considerazioni. 

Dallo  studio  dei  casi  sopra  esposti,  ci  sembra  che  derivino 
delle  considerazioni  le  quali,  se  non  conducono  alla  conoscenza  di 
fatti  sempre  assolutamente  nuovi,  valgono  a  confermare  tuttavia 
alcune  delle  ipotesi  già  da  noi  accennate  fin  da  principio,  ed  a  di- 
mostrare come  non  siano  in  vero  giustificate  tutte  le  presunte  va- 
rietà e  tutte  le  numerose  suddivisioni  che  si  adottarono  per  queste 
cisti,  potendo  esse,  in  ultima  analisi,  venir  tutte  molto  semplice- 
mente riportate  a  due  grandi  tipi  fondamentali. 

Delle  quattordici  cisti  che  ci  fu  dato  studiare  clinicamente,  e 
che  potemmo  asportare  e  sottoporre  quindi  ad  indagini  istologi- 
che, le  prime  otto  appartenevano  tutte  alla  linea  mediana  del  collo, 
e  delle  sei  rimanenti,  cinque  erano  laterali  e  T  ultima,  mediana  in 
apparenza,  meglio  esaminata  mostrava  di  spingersi  con  la  sua  ter- 
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rainazione  in  alto,  dietro  il  corno  destro  dell'joide,  e  doveva  quindi 
essere  anch'essa  considerata  come  laterale. 

Anche  ad  un'osservazione  superficiale  delle  descrizioni  dei  no- 
stri casi  appare  manifesto  in  qual  modo  a  questa  differenza  di  sede 
faccia  riscontro  una  diversità  nella  struttura  di  queste  cisti  e  come 
quindi  debba  anche  essere  diversamente  intesa  la  loro  patogenesi. 
Nelle  prime  (mediane)  infatti,  potemmo  constatare  con  sorprendente 
costanza  la  presenza  di  elementi  di  natura  tiroidea,  mentrechè 
nelle  seconde  (laterali),  la  struttura  era  tale  da  farcele  annoverare 
tra  le  cisti  cosiddette  branchiali,  ripetendosi  qui  né  piii  nò  meno 
quanto  ormai  viene  ammesso  da  quasi  tutti  gli  autori  per  le  fistole 
congenite  di  questa  stessa  regione,  le  quali,  allorché  non  si  presen- 
tano come  primitive,  susseguono  air  apertura  spontanea  o  chirurgica 
di  cisti  preesistenti. 

Uno  di  noi,  in  un  precedente  lavoro,  ebbe  già  occasione  di  ri- 
chiamare l'attenzione  sui  reperti  istologici  difierenziali  caratteristici 
che  potevano  ritenersi  come  costanti  tra  le  due  varietà  principali  di 
fistole  congenite  del  collo.  Corrispondentemente  alla  diversità  della 
opigine  di  questi  tumori  stava  il  fatto  di  riconoscere  nelle  pareti  delle 
fistole  laterali  (che  appunto  per  questo  venivano  considerate  come 
branchiali  nel  vero  senso  della  parola),  elementi  speciali  che  ne  met- 
tevano in  rapporto  diretto  la  genesi  con  una  evoluzione  anomala 
verificatasi  nelle  tasche  faringee  e  nei  solchi  branchiali  embrionarii  : 
Un  epitelio  generalmente  composto,  cilindrico  ciliato,  una  zona 
adenoidea  quasi  costante  a  questo  circostante,  con  presenza  talora  di 
veri  e  propri  follicoli  linfatici  ben  costituiti;  la  coesistenza  non 
eccezionale  di  formazioni  ghiandolari  nelle  loro  pareti,  (ghiandole 
salivari),  erano  tutti  dati  che  deponevano  sicuramente  per  una  ori- 
gine branchiale  di  queste  affezioni. 

Orbene,  di  queste  sei  cisti  della  regione  laterale  del  collo  da 
noi  esaminate,  quattro  ve  ne  erano  che  presentavano  i  caratteri 
tipici  più  importanti  fin' ora  accennati.  In  tutte  l'epitelio,  pavimen- 
toso  in  qualche  regione  e  cilindrico  vibratile  quasi  in  ogni  altro 
punto,  riposava  sopra  uno  strato  più  o  meno  abbondante  di  tessuto 
linfoide,  ricco  talora  di  veri  follicoli  cospicui  e  numerosi  (osserv.  IX, 
X,  XI,  XII).  In  uno  di  questi  quattro  casi,  (osserv.  IX,  fig.  5,  tav.  Il) 
la  ciste  inoltre  presentava  nello  spessore  delle  sue  pareti,  numerosi  ed 
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assai  cospicaì  accamali  di  acini  ghiandolari  che  avevano  l'aspetto 
proprio  di  qnelli  d'una  ghiandola  salivare. 

Non  pad  sfuggirci  tutta  la  importanza  che  ha  la  presenza  cosi 
costante  del  tessuto  linfoide  e  di  questi  elementi  ghiandolari  per 
interpretare  la  patogenesi  di  questi  casi. 

Le  cisti  in  questione,  analogamente  a  quanto  si  sa  che  accade 
per  le  fistole,  si  originano  da  una  inclusione  entodermica  faringea. 
Potremmo  aggiungere  di  più,  che  questa  inclusione,  o,  meglio,  che 
la  persistenza  di  una  parte  d'  una  tasca  faringea,  deve  quasi  co- 
stantemente verificarsi  in  corrispondenza  della  seconda  o  della  terza 
di  esse,  dove  sappiamo  ohe  la  infiltrazione  linfoide  della  parete  fa- 
ringea primitiva  è  più  cospicua,  poiché  da  questa  zona  appunto  si 
origina  l'amigdala.  Ed  invero  il  significato  patogenetico  di  questa 
zona  adenoide  ci  apparirà  assai  chiaro  se  lo  ricercheremo  nelle  ca- 
ratteristiche istologiche  possedute  dalla  mucosa  &ringea,  che  è  qui 
notevole  per  la  sua  ricchezza  in  tessuto  linfoide,  fino  dai  primi 
momenti  dello  sviluppo.  Infatti,  non  ci  sembra  di  dovere  ammet- 
tere, come  vorrebbero  Luche,  Aìbarran^  Oussembauer^  ecc.,  che 
in  quesi  casi  si  possa  trattare  di  cisti  ateromatose  sviluppatesi  nel- 
l'interno di  una  ghiandola  linfatica  {cisti  ganglionart)^  né  di  avanzi 
di  ghiandole  linfatiche  schiacciate  e  rimaste  in  connessione  con  la 
parete  fibrosa  della  cisti.  Il  tessuto  linfatico  che  in  questi  casi  si 
insinua  fin  sotto  l'epitelio  (Cassanello,  Hildebrand^  Dehler^  Terrier 
e  Lecène)  formandogli  come  una  zona  basale,  si  vede  proprio  che 
prende  intima  parte  alla  regolare  costituzione  della  parete  del  tu- 
more, tantoché  noi  oggi  siamo  convinti  che  esso  deve  considerarsi 
come  un  elemento  normale  nella  costituzione  di  queste  cisti  che  si 
originano  da  anomalie  di  sviluppo  delle  tasche  branchiali.  Abbiamo 
già  accennato  che  questo  fatto  si  verifica  più  facilmente  a  spese 
della  2^^  tasca,  in  corrispondenza  della  quale  si  sa  che  prendono 
appunto  orìgine  anche  le  ghiandole  salivari.  E  co^  tutto  ci  con- 
ferma sicuramente,  (natura  dell'epitelio  cubico  o  cilindrico  ciliato, 
presenza  di  tessuto  linfoide  e  di  ghiandole  a  tipo  salivare),  che  que- 
ste cisti  laterali  hanno  una  derivazione  costante  dall'  apparecchio 
branchiale. 

Il  reperto  più  volte  notato  nel  rivestimento  di  una  medesima 
parete  cistica,  di  epitelio  pavimentoso  in  alcune  zone,  cilindrico  vi- 
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bratile  in  altre,  quautanque  in  apparenza  inesplicabile,  trova  una 
facile  interpretazione  allorché  si  consideri  che  il  più  di  sovente 
queste  cisti,  (così  come  le  fistole),  risaltano  dalla  contemporanea 
parziale  persistenza  tanto  del  seno  precervicale  quanto  della  seconda 
tasca  faringea  che  costantemente  in  questo  viene  ad  aprirsi  per 
ragioni  che  non  stiamo  adesso  a  ripetere  e  per  le  quali  rimandiamo 
piuttosto  alla  già  ricordata  pubblicazione  di  uno  di  noi  0. 

Da  un  lato  l'inclusione  di  un  epitelio  d'origine  ectodermica, 
(seno  precervicale)  dall'altra  quella  di  elementi  entodermici  (tasche 
faringee)  ci  danno  una  sufficiente  ragione  della  possibilità  di  questa 
contemporanea  presenza  nelle  pareti  di  una  stessa  cisti  di  elementi 
d'origine  opposta. 

Ma  pure  anche  volendo  ammettere  che  alla  formazione  di  una 
di  queste  cisti,  non  abbia  avuta  parte  alcuna  il  seno  precervi- 
cale, (cosa  che  male  si  concepisce),  la  presenza  di  epitelio  pavimen- 
toso  nelle  sue  pareti  potrebbe  essere  sempre  egualmente  spiegata 
considerando  che,  se  è  vero  che  la  mucosa  faringea  è  primitiva- 
mente tappezzata  da  un  epitelio  cilindrico  ciliato,  questo  si  tra- 
sforma in  seguito,  (salvo  che  nella  parte  superiore  della  faringe  na- 
sale), in  un  epitelio  pavimentoso  stratificato  che  a  differenza  di 
quello  a  derivazione  ectodermica  è  però  sempre  sprovvisto  di  cel- 
lule cornee.  La  ragione  della  presenza  di  queste  due  varietà  di 
epitelio  in  una  medesima  ciste,  potrebbe  adunque  essere  facilmente 
compresa  anche  in  quest'  altra  maniera. 

Tra  questi  quattro  casi  di  cisti  laterali  che  presentavano  uni- 
formità di  caratteri  istologici,  ve  ne  era  uno,  (osserv.  XII)  che  ad  un 
primo  giudizio  si  sarebbe  detto  mediano,  ma  che  come  già  si  era 
veduto  all'  atto  operatorio,  durante  la  dissezione,  dirigevasi  invece 
verso  il  grande  corno  destro  dell' joide,  e  doveva  quindi  essere 
considerato  come  laterale,  non  diversamente  dagli  altri  consimili, 
dei  quali  aveva  la  stessa  costituzione  istologica  (osserv.  XIV). 

Nel  caso  dell'  osserv,  XIII,  la  costituzione  istologica  era  un 
poco  diversa  da  quella  dei  precedenti. 

Nulla  di  speciale  notavasi  nelle  pareti  connettivali  della  ciste 
all' infuori  di  fascetti  di  fibre  muscolari  abbastanza  numerosi,  e 


(^)  L.  Lbnzi,  loc.  cit.,  pag.  8. 
Anno  LX.  — 1906. 
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l' epitelio  che  ne  tappezz  ava  l' interno  era  pavimentoso  composto, 
simile  in  tatto  al  cutaneo,  con  cellule  ricche  di  granuli  d'eleidina 
negli  strati  più  superJBciali  corneificati,  e  caduti  in  gran  numero 
nella  cavità  della  cisti. 

Sotto  r  epitelio  non  si  aveva  quella  zona  edenoide  dianzi  ac- 
cennata, nò  si  vedevano  in  alcun  punto  produzioni  ghiandolari 
d'alcun  genere:  si  aveva  qui  il  tipo  caratteristico  d'una  cisti  der- 
moide, la  patogenesi  della  quale  apparirebbe  molto  semplicemente, 
ammettendo  una  inclusione  ectodermica.  Ma  le  cognizioni  nostre 
embriologiche  sulla  formazione  e  sulla  chiusura  del  seno  precervicale 
ci  permettono  di  intendere  come  qui  sia  appunto  da  ricercarsi  la 
origine  di  queste  cisti  che  per  i  loro  caratteri  istologici  appariscono 
di  natura  esclusivamente  ectodermica,  essendo  molto  logico  di  sup- 
porre che  questa  inclusione  si  sia  determinata  là  dove  per  condi- 
zioni anatomiche  embrionarie  essa  più  facilmente  può  verificarsi, 
e  cioò  in  corrispondenza  di  uno  dei  solchi  branchiali  esterni  o  per 
meglio  dire,  del  seno  precervicale,  nel  quale  sappiamo  che  ad  un 
certo  momento  tutti  vengono  compresi. 

Ne  deriverebbe  la  conseguenza  assai  logica,  ci  sembra,  che  que- 
ste cisti  dermoidi,  considerate  generalmente  come  forme  a  sé,  potreb- 
bero, in  fondo,  essere  riunite  alle  branchiali  prima  descritte,  poichò 
non  esisterebbe  una  differenza  sostanziale  patogenetica  che  ne  giu- 
stifichi la  separazione  in  due  gruppi. 

In  un  caso  infatti,  a  costituire  le  pareti  delle  cisti  ed  a  dare 
loro  una  particolare  impronta  istologica  contribuirebbero  insieme 
l'ectoderma  da  un  lato  e  1'  entoderma  dall'  altro  con  tutte  le  sue 
derivazioni  già  descritte  (tessuto  linfoide,  ghiandole  ecc.).  Nell'altro 
caso  invece  le  cisti  si  formerebbero  soltanto  a  spese  dello  ectoderma, 
e  starebbero  quasi  a  rappresentarci  la  forma  più  semplice,  più 
elementare,  di  questi  tumori  che  abbiamo  veduto  possedere  una 
struttura  talvolta  ben  più  complessa  ;  ma  questa  anziché  una  ra- 
gione sufficiente  per  indurci  a  separare  tra  loro  queste  forme  ci- 
stiche, ci  sembra  una  ragione  sufficiente  per  farcele  considerare 
tutte  insieme  come  d'origine  branchiale. 

L' ultimo  caso  di  cisti  laterali  da  noi  esaminato  (osserva- 
zione XIV),  presentava  tali  caratteristiche  da  farcelo  considerare 
come  una  ciste  congenita  ò  vero,    ma  di  ben  altra  natura   e  che 
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era  in  rapporto,    riguardo  alla  sna   derivazione,    col  sistema   lin- 
fatico. 

Si  trattava  di  an  linfangioma  cistico  vero  e  proprio  e  noi  sap- 
piamo come  questi  casi  non  siano  affatto  eccezionali  e  come  d' al- 
tra parte  essi,  anche  indipendentemente  dalF  esame  istologico,  pos- 
sano essere  differenziati  dagli  altri  tumori  cistici  congeniti,  per 
alcuni  caratteri  clinici  che  nel  caso  nostro  invero  facevano  difetto 
e  cioè  la  maggiore  estensione,  la  plurilocularità  e  quindi,  per  non 
citare  altri  dati,  la  irregolarità  della  forma. 

« 
»      « 

Considerazioni  ancora  più  interessanti  ci  offre  lo  studio  delle 
otto  cisti  mediane  da  noi  descritte  in  principio^  e  che,  come  ve- 
demmo, riconoscono  una  genesi  tiroidea. 

Fu  Boclidaleck  il  primo  a  domandarsi,  in  base  alla  osserva- 
zione d' una  di  queste  cisti  mediane  congenite,  che  si  presentava  ri- 
vestita da  epitelio  vibratile,  se  per  avventura  queste  formazioni  non 
potessero  originarsi  da  una  ectasia  del  canale,  che  egli  aveva  de- 
scritto e  che  portava  il  suo  nome.  Neumann  (1885)  e  quindi  Ver^ 
chére  e  Démccè  ripresero  in  seguito  le  idee  di  Bockdaleck  che 
erano  cadute  in  oblìo  e  si  fecero  sostenitori  di  questa  teoria.  A 
poco  a  poco  questa  andò  generalizzandosi  tanto  che  Bland  Sutton 
e  Streckeisen  non  esitarono  ad  applicarla  a  tutte  le  cisti  mediane 
riscontrabili  nella  lingua  e  nel  collo,  e  Lannelongice  e  Achard  (1870), 
Menard,  Broca  (1891),  Buscarlet,  Faure  (1893),  Sulika  ("1894)  si 
occuparono  di  questo  stesso  argomento  nel  medesimo  tempo  che 
Dénucé  attribuiva  una  origine  tiroidea  a  tutte  le  cisti  congenite 
cervicali,  che  fossero  rivestite  da  epitelio  cilindrico  ciliato.  La  teoria 
patogenetica  di  Bockdaleck  riceveva  in  seguito  nuove  conferme  da 
Martin,  Chemin  (1895),  Schmidt  (1896)  e  poi  da  Roques  (1898), 
Petit  (1901),  Oarcin  (1902),  Mertens^  ed  ultimamente  da  Terrier 
e  Lécene  e  da  Qyrnil  e  Schwartx  (1905). 

Ma  in  tutti  questi  lavori  che  concordemente  sostenevano  come 
alla  persistenza  parziale  del  canale  tireoglosso  fosse  da  attribuirsi 
la  genesi  di  simili  affezioni  cistiche,  mancava  sempre  una  prova 
anatomica  diretta  della  giustezza  di  tale  affermazione. 
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Si  diceva  che  sotto  certe  influenze  delle  quali  ci  sfugge  la  ra- 
gione, il  canale  tireo-linguale  poteva  parzialmente  persistere,  tanto 
nella  sua  porzione  sopra-joidea  quanto  nella  sotto-joidea,  e  dare 
origine  anche  a  dei  diverticoli  che  rendendosene  poi  indipendenti 
avrebbero  costituito  essi  stessi  il  punto  di  partenza  delle  cisti  in 
parola.  Ma^  a  parte  l'inesattezza  della  opinione  che  sappiamo  oggi 
non  più  sostenibile  di  una  esistenza  normale  cioè  del  canale  tireo- 
linguale,  il  principale  argomento  che  serviva  a  convalidare  Tipo- 
tesi  dell'origine  tiroidea  di  queste  affezioni,  era  il  reperto  presso- 
ché costante  di  un  epitelio  cilindrico  vibratile  nelle  pareti  cistiche 
e  non  già  quello  di  veri  elementi  tiroidei. 

Questa  ultima  possibilità,  a  vero  dire,  veniva  ammessa,  ma  so- 
lamente  come  rarissima,  tanto  che,  su  più  di  ottanta  osservazioni 
conosciute,  trovammo  riferito  solo  da  Vallas  e  da  Edington  che 
il  tumore  era  di  natura  tiroidea,  e  Terrier  e  Lécene  in  una 
nota  recentissima  citano  il  caso  di  Haeckel  che  aveva  potuto 
riconoscere  nella  parete  d' una  di  queste  cisti  des  debris  thy- 
roidiens. 

Nelle  altre  osservazioni  si  accennava  soltanto  al  reperto  quasi 
costante  di  questo  epitelio  cilindrico  ciliato,  epitelio  che  tutti  gli  AA. 
considerarono  sempre  come  la  prova  più  sicura  e  sufiBciente  per 
stabilire  la  provenienza  di  queste  formazioni  congenite  da  avanzi 
del  primitivo  abbozzo  della  tiroide  mediana,  poiché  Boekdaleck 
aveva  scritto  :  «  Ce  conduit,  possedè  un  épithólium  cylindrique  à 
cils  vibratiles  et  envoie  en  avant  un  ou  plusieurs  diverticules  ta- 
pissés  par  le  méme  épithélium....  ». 

Ma  oggi,  che  per  le  affermazioni  di  flis,  il  quale  riconobbe 
egli  stesso  d'essersi  ingannato  nelle  sue  prime  idee  sul  condotto  ti- 
reoglosso,  sappiamo  che  un  tal  canale  non  esiste,  e  che  invece,  e 
solo  per  un  transitorio  periodo  di  tempo,  si  ha  un  peduncolo 
compatto  di  tessuto  tiroideo  embrionarie  senza  alcuna  traccia  di 
lume  centrale,  noi  ci  domanderemo  quale  seria  importanza  potrà 
essere  ancora  attribuita  alla  presenza  di  questo  epitelio  cilindrico 
per  stabilire  la  diagnosi  di  natura  e  quindi  la  patogenesi  di  questi 
tumori. 

Ed  allora,  ove  si  metta  da  parte  questa  ipotesi,  un  altro  re- 
perto istologico  sicuramente  dimostrativo  che  potesse  venire  in  ap- 
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poggio  ai  dati  clinici  sui  quali  in  passato  veniva  fondata  quasi 
esclusivamente  la  diagnosi,  noi  non  Io  si  possedeva. 

In  questa  maniera  le  nostre  osservazioni  hanno  valso  a  dimo- 
strare, contrariamente  a  quanto  lasciavano  supporre  le  precedenti 
statistiche,  che,  quasi  costantemente,  possono  riconoscersi  elementi 
tiroidei  nelle  pareti  di  queste  cisti  cervicali  congenite  della  linea 
mediana.  E  ricorderemo  qui  subito  come  i  nostri  numerosi  reperti 
confermino  quanto  già  il  Dalla  Vedova,  in  base  alla  osservazione  di 
due  casi  suoi  personali^  credette  di  potere  ammettere  per  le  fistole 
congenite  mediane  del  collo,  che,  come  sappiamo,  presentano  con  le 
affezioni  da  noi  studiate  la  massima  analogia.  Dalle  osservazioni  di 
questo  A.  noi  fummo  anzi  spesso  incoraggiati  ad  insistere  nella  ri- 
cerca degli  elementi  tiroidei  in  sempre  nuove  sezioni  delle  pareti 
di  questi  tumori,  anche  quando,  in  base  ai  primi  esami  infrut- 
tuosi^ saremmo  stati  tentati  a  concludere  per  la  mancanza  di  que- 
sto reperto  e  si  sarebbe  potuti  rimanere  sempre  incerti  sulla 
diagnosi. 

Bisogna  riconoscere  un  fatto  del  resto,  e  cioè  che  se  pel  pas- 
sato gli  AA.  non  avevano  potuto  dare  altro  che  eccezionalmente 
la  prova  istologica  della  reale  genesi  di  queste  affezioni,  essi  ne 
avevano  ciò  non  ostante  intuita  giustamente  V  origine,  fondando  la 
teoria  patogenetica  di  queste  particolari  cisti  mediane  su  di  una 
quantità  di  altri  criterii  d'ordine  clinico  ed  anatomico  talmente  lo- 
gici, che  ancora  oggi  essi  conservano  una  vera  importanza  per  la 
diagnosi  clinica. 

Invero,  tumori  consimili,  cistici,  situati  sulla  linea  mediana  del 
collo,  rivestiti  quasi  costantemente  da  un  epitelio  cilindrico  vibra- 
tile non  potevano  essere  considerati  altro  che  come  l'esito  di  un'in- 
clusione epiteliale  sopravvenuta  durante  l'evoluzione  dell'apparecchio 
branchiale,  oppure  come  derivati  da  qualcuno  degli  organi  esistenti 
in  quella  regione. 

Ma  un'inclusione  di  tessuto  epiteliale  d'origine  branchiale  male 
si  sarebbe  potuta  conciliare  con  la  sede  pressoché  costantemente 
mediana  di  tali  cisti,  poiché  in  questa  regione  mediana  per  l'appunto, 
i  solchi  e  le  tasche  branchiali  non  esistono  per  essere  tale  zona  oc- 
cupata dal  campo  mesobranchiale,  che  quivi  si  insinua  come  un 
cono  mediano. 
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Esclusa  quindi  la  possibilità  di  una  origine  branchiale  per  tali 
affezioni  non  restavano  agli  AA.  che  prendere  in  considerazione, 
gli  organi  epiteliali  del  collo  dai  quali  tali  forme  sarebbero  potute 
derivare.  E  fu  cosi  che  si  tenne  conto  allora  delle  ghiandole  se- 
bacee^  di  quelle  sudoripare^  di  alcune  borse  sierose  e  degli  avanzi 
del  così  detto  canale  lingtiale. 

Ma  la  struttura  istologica  delle  ghiandole  sebacee  e  sudoripare, 
permetteva  di  scartarle  fino  dal  primo  momento  e  d'altra  parte 
l'epitelio  di  rivestimento  delle  borse  mucose,  che  furono  descritte  in 
questa  regione  (e  sopratutto  della  più  costante  tra  esse,  la  borsa  del 
Boyer)^  è  un  epitelio  appiattito.  Si  comprende  facilmente  come  da 
nessuno  di  questi  organi  si  potessero  allora  far  derivare  tali  cisti, 
che  quasi  costantemente  apparivano  rivestite  da  epitelio  cilindrico 
vibratile.  Se  è  infatti  ammissibile  che  un  epitelio  cilindrico  in  spe- 
ciali condizioni  possa  trasformarsi  in  un  epitelio  appiattito,  il  fatto 
inverso  non  si  produce  mai,  e  per  conseguenza,  dati  i  rapporti  fre- 
quenti di  queste  cisti  con  Tjoide  e  con  l'appendice  di  Morgagni^ 
data  la  loro  situazione  lungo  il  tragitto  occupato  dai  diversi  seg- 
menti del  presunto  canale  tireo-glosso,  e,  finalmente,  il  reperto  di 
queir  epitelio  cilindrico,  che  Bockdaleck  aveva  descritto  come  carat- 
teristico del  canale  medesimo,  l'unica  ipotesi  che,  per  esclusione,  ri- 
maneva agli  AA.,  non  poteva  essere  altro  che  quella  di  riconoscere 
a  queste  affezioni  una  origine  tiroidea. 

Se  però  una  supposizione  consimile  poteva  sembrare  molto  lo- 
gica, (come  infatti  essa  apparisce  quando  si  interpreti  nel  suo  giu" 
sto  significato  questa  derivazione  delle  cisti  dagli  avanzi  del  pre- 
sunto canale  tiroideo),  non  in  tutti  i  casi  essa  poteva  considerarsi 
sicuramente  come  la  vera,  tantoché  le  vennero  mosse  numerose 
obbiezioni. 

Prescindendo  da  quelle  partite  dalla  scuola  inglese,  da  Kan^ 
tack  in  ispecie  e  sulle  quali  non  ò  qui  il  caso  di  fermarsi,  si  obiettò, 
tra  l'altro,  che  in  questa  regione  si  riscontrano  talvolta  delle  cisti 
dermoidi,  che,  clinicamente,  rassomigliano  moltissimo  a  queste  cisti 
d'origine  tiroidea,  con  le  quali  potrebbero  facilmente  venire  confuse. 

Si  disse,  è  vero,  che  queste  cisti  mediane,  di  natura  incontesta- 
bilmente dermoide,  oltre  ad  essere  molto  rare  presenterebbero  in  ogni 
modo  nelle  loro  pareti  un  epitelio    pavimentoso,  mentre  che  nelle 
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altre  esso  è  cilindrico,  vibratile.  Ma  questo  argomento,  che  eviden- 
temente conserva  tutto  il  sao  valore  quando  tale  constatazione  possa 
esser  fatta  in  nna  ciste  non  infiammata,  cade  per  contro  quando, 
in  seguito  a  delle  irritazioni  croniche  o  ad  un  processo  suppura- 
tivo che  ne  abbia  invasa  la  cavità,  l'epitelio  si  sia  distrutto  o  sia 
molto  alterato. 

Ne  consegue  che  la  confusione  e  T  incertezza  nella  diagnosi 
sarebbero  così  pur  sempre  possibili,  ove  l'unico  reperto  istologico 
caratteristico  dovesse  limitarsi  alla  qualità  dell'epitelio  che  tappezza 
la  cavità  di  queste  cisti,  e,  da  queste  considerazioni,  apparisce 
sempre  più  chiaramente  tutta  V  importanza,  che  può  derivare  dal 
reperto  di  follicoli  tiroidei  nelle  loro  pareti. 

La  costanza  quasi  assoluta  con  la  quale  tale  osservazione  ci 
fu  possibile,  poichò  su  otto  casi  di  questo  genere  in  uno  solo  essa 
mancò,  (vedi  V  osserv.  8")  ci  fornisce  la  prova  più  sicura  della  ori- 
gine tiroidea  di  questi  tumori,  prova  che  fino  ad  ora  era  sempre 
mancata,  o  si  era  avuta  solo  in  via  eccezionale. 

Ma  oltre  a  ciò  ci  sembra  che  le  nostre  osservazioni  valgano 
a  meglio  stabilire  un  altro  fatto: 

A  queste  cisti,  che  per  il  passato  furono  interpretate  nelle  ma- 
niere più  differenti  e  che  vennero  chiamate  dagli  autori  coi  nomi 
più  varii  {cisti  del  condotto  tireo-ghsso,  cisti  mucoidi^  cisti  con- 
genite iiro^oideey  ecc.),  converrebbe  d'ora  innanzi  di  dare  il  valore, 
né  più  nò  meno  di  ghiandole  tiroidee  aberranti,  le  quali,  es- 
sendo andate  incontro  a  modificazioni  anatomo-patologiche  speciali, 
avrebbero  dato  origine  a  queste  particolari  formazioni  cistiche.  Ciò 
posto,  non  converrebbe  forse  di  chiamare  questi  tumori  con  un  nome 
che  meglio  valesse  a  ricordarne  la  origine  e  più  rispondesse  alla 
loro  vera  natura? 

Non  sarebbe  più  opportuno,  distinguere  ancora  più  nettamente 
questi  casi  speciali  dalle  altre  formazioni  cistiche  congenite  del  collo 
comprendendoli  piuttosto  nel  capitolo  della  fisio-patologia  delle  ac- 
cessorie, sotto  il  nome  di  cisti  congenite  di  tiroidi  aberranti? 

A  provarci  con  sicurezza  anche  maggiore  che  queste  cisti  an- 
drebbero considerate  come  tiroidi  accessorie  patologicamente  evolute, 
sta  il  fatto  che  esse  si  riscontrano  di  solito  in  queUe  sedi,  che  sap- 
piamo essere  più  abituali  per  queste  ghiandole  aberranti. 
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Ricorderemo,  per  maggiore  chiarezza,  come  le  ghiandole  tiroi- 
dee accessorie  possano  essere  classificate  in  tre  grandi  gruppi. 

Il  primo  di  essi  comprende  quelle  accessorie  che  ci  rappresen- 
tano resti  del  primitivo  peduncolo  che  accompagna  solo  transitoria- 
mente l'abbozzo  tiroideo  mediano  nella  sua  discesa  embrionaria^  e 
queste  hanno  sempre  una  sede  mediana  e  possono  riscontrarsi  lungo 
tutto  il  tragitto  compreso  tra  la  base  della  lingua  e  l' estremità  del- 
l'appendice  del  Morgagni, 

D  secondo  gruppo  è  formato  dalle  accessorie,  che  proven- 
gono da  jframmenti  di  tessuto  ghiandolare  distaccatisi  dalla  massa 
principale  dello  abbozzo  tiroideo  mediano  prima  che  esso  venga 
avvolto  da  una  capsula,  e  queste  possono  andarsi  a  situare  in  un 
punto  qualsiasi  di  tutta  quell'area  triangolare  che  è  limitata  in  alto 
dal  margine  inferiore  della  mandibola,  di  lato  dagli  sterno-mastoi- 
dei,  e  dall'arco  dell'aorta  inferiormente. 

Un  terzo  ed  ultimo  gruppo  di  accessorie  comprenderebbe 
quelle  che  potrebbero  derivare  da  resti  dei  peduncoli  primitivi  degli 
abbozzi  tiroidei  laterali  e  che  si  riscontrerebbero  per  conseguenza 
costantemente  in  una  sede  laterale. 

Ben  si  comprende  da  questo,  che  le  cisti  delle  quali  noi  ci 
stiamo  occupando,  non  possono  derivare  altro  che  dal  primo  gruppo 
di  queste  ghiandole  tiroidee  accessorie,  se  si  tien  conto  delle  sedi 
speciali  nelle  quali  esse  vennero  riscontrate  di  solito  e  che  corri- 
spondono esattamente  al  tragitto  percorso  dalla  tiroide  mediana 
nella  sua  migrazione  embrionaria. 

Ne  furono  riscontrate  di  fatti  in  prossimità  della  base  della 
lingua,  nella  regione  sopra-joidea  e  nella  sotto-joidea.  Tra  le  cisti 
sotto-joidee  il  numero  maggiore  è  situato  nello  spazio  tiro-joideo, 
al  di  sotto  della  aponeurosi  cervicale,  che  avvolge  i  muscoli  ster- 
no-joidei  e  tiro-joidei,  nello  spazio  compreso  tra  questo  strato  mu- 
scolo aponeurotico  e  la  membrana  tiro-joidea.  Via  via  che  esse 
aumentano  di  volume  per  il  progredire  della  degenerazione  cistica,  si 
insinuano  tra  i  due  muscoli  sterno-joidei  e  vengono  a  far  promi- 
nenza sotto  la  pelle,  non  essendo  loro  consentito  di  estendersi  allo 
indietro  dal  piano  resistente  della  laringe.  Esse  allora  non  si  tro-. 
vano  più  ricoperte  altro  che  dal  tessuto  cellulare  e  dall'aponeurosi 
cervicale  superficiale,  e  talora  la  ciste  non  essendo  più  collegata  alle 
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parti  profonde  altro  che  a  mezzo  di  un  sottile  peduncolo,  sembra 
addirittura  a  sede  sottocutanea. 

Quasi  costantemente  esse  sono  collegate  a  mezzo  di  un  sottile 
prolungamento,  sia  airjoide,  sia  alla  piramide  del  Morgagni^  e 
questo  ben  si  comprende  se  riflettiamo  alla  maniera  con  la  quale 
le  tiroidi  accessorie  del  primo  gnippo  si  originano  dalla  persistenza 
di  avanzi  ghiandolari  del  primitivo  tratto  tireo-linguale. 

Una  osservazione  molto  dimostrativa  è  quella,  che  uno  di  noi 
ha  potuto  fare  a  proposito  di  alcune  sue  ricerche  sulla  frequenza 
delle  tiroidi  accessorie  studiandole  su  di  una  serie  di  cadaveri  di 
neonati. 

In  un  feto  di  11  giorni,  il  lobo  medio  piuttosto  voluminoso 
si  continuava  verso  l'alto  nella  piramide  che  mantenendosi  esatta^ 
mente  sulla  linea  mediana,  raggiungeva  il  corpo  deirjoide.  In  corri- 
spondenza di  questo  punto,  esisteva  una  dilatazione  cistica,  la  quale 
costituiva  proprio  l'apice  dell'appendice  del  Morgagni^  ed  aderiva  a 
mezzo  di  un  esile  picciuolo  fibroso  con  la  faccia  posteriore  del- 
l'joìde. 

Le  sezioni  praticate  in  senso  sagittale  in  questo  tratto,  in  modo 
da  comprendere  insieme  l'apice  della  piramide  con  la  cisti  e  la  sua 
terminazione  fibrosa  che  si  spingeva  un  poco  dietro  il  corpo  del- 
l'joide,  dimostrarono,  come  apparisce  dalla  figura,  che  l'appendice 
era  costituita  da  tessuto  tiroideo  embrionarie,  che  verso  l'apice 
esisteva  una  cavità  cistica  tappezzata  da  epitelio  a  piìi  strati^ 
cubico  in  apparenza,  cavità  che  era  circondata  all'esterno  da 
qualche  avanzo  di  questo  tessuto  ghiandolare  e  quindi  dal  con- 
nettivo che  costituiva  l' ultima  porzione  di  questo  tratto.  Esso 
all' infuori  del  punto  corrispondente  alla  piccola  ciste,  appariva 
qui,  come  un  cordone  fibroso,  compatto,  formato  di  fibre  con- 
nettivali  allungate,  disposte  in  fasci  longitudinali,  abbastanza  sti- 
pate tra  loro. 

Nello  spessore  di  questo  peduncolo  fibroso  si  vedevano  però, 
situati  al  di  sopra  ed  un  poco  a  distanza  l'uno  dall'altro,  due 
accumuli  epiteliali,  due  veri  nidi  di  cellule,  di  forma  cubica  o  ci- 
lindrica, senza  disposizione  tipica,  le  quali  però  ad  un  opportuno 
ingrandimento,  lasciavano  scorgere  tendenza  ad  orientarsi  in  modo 
tale  da  accennare  quasi  all'inizio  d'una  trasformazione   cistica  la 
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quale  avrebbe  potato  condurre  in  progresso  di  tempo  alla  pi*odu- 
zione  finale  di  cavità  simili  a  quella  già  descritta,  a  loro  sotto- 
stante. 
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Difficilmente  si  sarebbe  potuto  ritrovare  un  altro  caso  che  me- 
glio ponesse  sottocchio,  nel  medesimo  preparato,  tanti  fatti  im- 
portanti, tutti  cosi  dimostrativi  (fig.  2). 
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Si  vedeva  molto  chiaramente  come  il  picciuolo  fibroso,  che 
rappresentava  il  tratto  tireo-linguale  involato,  si  continuasse  con 
la  piramide  del  Morgagni  la  quale  presentavasi  ancora  con  la 
struttura  del  tessuto  tiroideo  embrionale,  dove  cioè  la  formazione  dei 
follicoli  non  si  era  peranco  iniziata. 

In  seno  a  questo  peduncolo  di  connettivo,  quei  due  nidi  epi- 
teliali, a  prima  giunta  trascurabili,  ma  effettivamente  molto  impor- 
tanti, ci  permettevano  quasi  di  seguire  attraverso  quali  stadii  di 
passaggio  si  possa  giungere  alla  formazione  d'  una  cavità  cistica, 
da  questi  microscopici  residui  embrionali  di  epitelio. 

Si  poteva  comprendere  inoltre  come  quella  ciste  già  bene 
formata,  ma  tuttora  connessa  alla  piramide,  in  progresso  di  tempo 
avrebbe  potuto  finire  col  rendersene  indipendente  e  costituire  una 
delle  forme  più  tipiche  di  cisti  come  erano  le  altre  da  noi  studiate 
e  descritte. 

Ma  questo  reperto  anatomico  ci  permetteva  ancora  altre  con- 
siderazioni, rendendoci  conto  della  straordinaria  facilità  con  la 
quale  simili  tumori  recidivino  anche  in  seguito  ad  una  asporta- 
zione completa.  Basta  por  mente  alla  presenza  possibile  di  qualcuno 
di  questi  invisibili  nidi  epiteliali,  per  comprendere  come  essi,  pure 
essendo  riescita  completa  l'ablazione  del  tumore  principale,  pos- 
sano facilmente  sfuggire  all'  atto  operativo,  dando  luogo  cosi  alla 
produzione  di  nuove  cisti. 

Ed  a  proposito  di  queste  recidive,  oltre  che  la  loro  frequenza,  va 
rilevata  la  impressionante  rapidità  con  la  quale  esse  si  determinano. 

L' osservazione  VII  dimostra  di  per  sé  sola  tutte  le  difficoltà 
che  si  oppongono  talvolta  alla  guarigione  di  queste  affezioni  e  la 
prontezza  con  la  quale  esse  si  riproducano. 

Una  spiegazione  di  ciò,  noi  forse  la  ritroveremmo  ripensando 
che  questi  epitelii  persistiti  in  quantità  minimali,  entrino  ad  un 
tratto  in  una  proliferazione  così  attiva  in  grazia  appunto  di  quel 
carattere  d 'epitelii  embrionarii  che  essi  hanno  conservato. 

Quale  però  sia  la  causa,  quale  lo  stimolo  che  ad  un  certo 
momento  è  capace  di  risvegliare  in  questi  germi  epiteliali  una  co- 
siffatta attività  riproduttiva  tanto  che  da  tali  microscopici  accu- 
muli cellulari  si  arriva  fino  alla  produzione  di  veri  tumori  cistici, 
noi  non  possiamo  stabilire. 
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Certo  si  è  che  la  maniera  di  riproduzione  delle  cisti  in  parola 

ì  indurrebbe  quasi  a  metterle  in  rapporto  con  un  processo  neofor- 

nìativo  il  quale,  in  certo  qual  modo  almeno,  potrebbe  renderci  conto 

della  molteplicità  e  della  ostinazione   delle  recidive,  nonché   della 

rapidità  con  la  quale  si  determinano. 


* 
*     * 


La  frequenza  di  questi  tumori  cistici  mediani  è  piuttosto 
considerevole  avendone  noi  potuti  raccogliere,  indipendentemente 
alalie  nostre  osservazioni  personali  qui  riportate,  circa  una  novan- 
tina. E  bisogna  considerare  che  un  gran  numero  di  essi,  con 
tutta  probabilità,  deve  essere  rimasto  sconosciuto  perchè  molti 
(li  coloro  che  ne  sono  affetti  non  pensano  a  liberarsi  di  cisti  il 
più  delle  volte  poco  voluminose  e  che  non  arrecano  molestie 
d'  alcun  genere. 

L'  età  nella  quale  queste  cisti  vennero  per  lo  più  osservate  è 
tra  i  quindici  ed  i  venti  anni. 

Ma  ciò  non  ostante  se  ne  videro  al  momento  stesso  della  nar 
scita,  e  talora  in  vecchi,  (Neurnann,  Reunier^  Ci*uveilhier)  tanto- 
ché in  questi  casi  sarebbe  parso  difficile  di  poter  stabilire  che  ci 
si  trovava  realmente  di  fronte  a  forme  congenite.  Ma  noi  sappiamo 
rome  l'espressione  di  congenite  non  abbia  altro  valore  all' infuori 
(li  quello  di  collegare  l'esistenza  di  questi  tumori  ad  una  anomalia 
fli  sviluppo  che  può  rendersi  apprezzabile  talvolta  solamente  in  età 
avanzata  o  sotto  lo  stimolo  di  particolari  influenze. 

In  modo  speciale  infatti  la  comparsa  di  questi  tumori  cistici 
mediani  del  collo  si  sarebbe  notata  verso  la  pubertà. 

È  stato  osservato  che  in  quest'  epoca  della  vita,  per  le  mede- 
sime ragioni  probabilmente  che  sogliono  indurre  un  certo  fisio- 
logico accrescimento  nel  corpo  tiroide,  si  determina  con  una 
corta  frequenza  anche  un  aumento  di  volume  nei  corpi  tiroidei 
Accessori. 

Ora,  poiché  questi  tumori  dei  quali  ci  stiamo  occupando  an- 
drebbero considerati,  secondo  il  nostro  modo  di  vedere,  quali  forme 
ptu-ticolari  di  tiroidi  accessorie,  potrebbe  darsi  che  essi,  originaria- 
mente inapprezzabili  sotto  forma  di  piccoli  avanzi  tiroidei  aberranti. 
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risentissero  air  epoca  della  pubertà  l' influenza  di  uno  stimolo  spe- 
ciale che  essendo  capace  di  determinare  in  essi  profonde  modifica- 
zioni anatomo-patologiche,  facesse  loro  assumere  un  volume  mag- 
giore e  li  rendesse  in  questo  modo  appariscenti. 

Non  parrebbe  che  l'importanza  del  sesso  in  questi  casi  fosse 
molto  spiccata.  Ciò  non  ostante,  riferendoci  ai  casi  pubblicati  ed 
anche  stando  ai  risultati  delle  nostre  osservazioni  personali,  la 
proporzione  resulterebbe  in  favore  dei  maschi  (60  V©)-  Ci  piace  di 
rilevare  a  tale  proposito,  come  questo  dato  risponda  a  quanto 
dimostrano  le  statistiche  circa  la  prevalenza  numerica  delle  acces- 
sorie mediane  nel  sesso  maschile.  Anche  le  ricerche  del  Cecca 
concordano  nello  stabilire  che  la  proporzione  delle  accessorie  me- 
diane nei  maschi  ò  del  20  7o?  nientre  che  è  solo  del  7  7©  V^^^a 
delle  laterali.  E  così  questa  maggiore  frequenza  riscontrata  nel 
sesso  mascolino  per  le  cisti  mediane,  rispondendo  alla  legge  che 
generalmente  si  verifica  per  le  accessorie^  costituisce  una  prova  di 
più  che  dimostra  l'analogia  esistente  tra  queste  forme  speciali,  le 
quali  in  ultima  analisi  non  rappresentano  altra  cosa  che  tiroidi  ac- 
cessorie patologicamente  evolute. 

Una  considerazione  da  non  trascurarsi  si  è  che  il  più  costante 
carattere  di  queste  cisti,  quello  di  trovarsi  cioè  sulla  linea  mediana, 
e  che  di  per  so  solo  potrebbe  quasi  servire  a  caratterizzarne  la  na- 
tura, non  deve  essere  inteso  in  una  maniera  completamente  asso- 
luta. Può  dirsi,  è  vero,  che  fu  descritto  soltanto  da  Lauìiay  il  caso 
di  una  di  queste  cisti  tiroidee,  che  non  aveva  sede  esattamente  me- 
diana, fatto  che  egli  spiegò  ripensando  alla  direzione  un  poco  la- 
terale che  talora  presenta  la  piramide  e  che  per  conseguenza  pos- 
sono presentare  gli  avanzi  che  di  essa  persistono  sotto  forma  di 
tiroidi  accessorie. 

Ma  anche  indipendentemente  da  ciò,  basterebbe  riflettere  a 
quanto  fu  accennato  più  innanzi  a  proposito  dell'  origine  diversa 
delle  tiroidi  aberranti  e  della  esistenza  di  ghiandole  tiroidee  acces- 
sorie laterali  per  comprendere  come,  almeno  in  teoria,  non  sia 
possibile  di  escludere  che  le  cisti  congenite  d'  origine  tiroidea  ab- 
biano, in  vìa  eccezionale,  a  riscontrarsi  anche  allo  infuori  della 
linea  mediana  del  collo. 
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Conclusioni. 


Ed  ora,  riepilogando,  ci  sembra  che  dallo  studio  delle  nostre 
osservazioni  e  dallo  esame  riassuntivo  di  tutte  le  altre  che  potemmo 
raccogliere  nella  letteratura  si  possa  giungere  a  queste  conclusioni  : 

Le  diverse  affezioni  cistiche  congenite  del  collo  potranno  ve- 
nire interpretate  e  classificate  in  una  maniera  molto  più  semplice 
che  non  pel  passato,  ove  ci  si  basi  sui  sicuri  criterii  della  osser- 
vazione istologica. 

Fatta  astrazione  da  alcuni  tumori  che  potrebbero  eccezional- 
mente venir  confusi  con  quelli  di  cui  ci  stiamo  occupando  e  che 
sono  di  tutt'altra  natura,  (linfangiomi:  osserv.  XIII),  tutte  le  altre 
cisti  congenite  del  collo  dovrebbero  essere  divise  in  due  soli  gruppi 
principali,  quelle  cioè  di  origiiie  tiroidea  e  le  altre  più  comune- 
mente conosciute  col  nome  di  branchiali  vere  e  proprie. 

Tanto  per  V  uno  come  per  V  altro  di  questi  due  gruppi,  alle 
dìfTerenze  patogenetiche  e  strutturali  può  dirsi  che  faccia  quasi  co- 
stantemente riscontro  la  diversità  della  loro  sede  anatomica,  essendo 
le  cisti  d'  origine  tiroidea  generalmente  situate  lungo  la  linea  me- 
diana del  collo,  mentre  che  invece  le  altre  occupano  una  sede  la- 
terale. 

Le  cisti  congenite  laterali  del  collo  costituiscono  un  gruppo 
ben  definito  del  quale  la  patogenesi  va  ricercata  in  anomalie  di 
sviluppo  determinatesi  durante  il  periodo  embrionarie  a  carico  spe- 
cialmente della  seconda  tasca  branchiale  interna  e  del  seno  precer- 
vicale, come  è  dimostrato  principalmente  dalla  possibile  coesistenza 
di  epitelii  d'origine  octodermica  ed  entodermica,  nel  loro  rivesti- 
mento mucoso. 

La  presenza  nelle  pareti  di  questi  tumori  d' acini  ghiandolari, 
di  tessuto  linfoide  talora  molto  abbondante  e  con  follicoli  cosi  ben 
costituiti  da  essere  stata  proposta  per  queste  cisti  la  denominazione 
di  amigdaloidee  (Terrier  e  Lecèrie),  l'analogia  che  questi  reperti 
richiamano  con  le  fistole  congenite  laterali  del  collo,  permettono 
di  dimostrarne  la  derivazione  branchiale  generica  non  solo,  ma  di 
stabilire  con  esattezza  in  quale  punto  del  territorio  branchiale  me- 
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desìmo  sia  avvenuto  quel  perturbamento  dello  sviluppo  che  ne  ha 
determinata  la  produzione. 

Si  riscontrano  talora  delle  particolari  forme  di  queste  cisti 
laterali  (osserv.  XIII),  che,  a  motivo  della  loro  speciale  costituzione 
istologica,  vennero  dette  d^i  branchiali  dermoidi  e  considerate 
come  forme  a  sé,  del  tutto  diverse  e  distinte  dalle  precedenti. 
Ora  non  ci  sembra  che  tale  separazione  abbia  ragione  di  esistere, 
poiché  non  passa  tra  queste  due  forme  una  differenza  patogenetica 
sufiBciente  a  giustificarla.  Si  verificherebbe  qui  né  più  né  meno  di 
quello  che  avviene  per  le  fistole  laterali  congenite  del  coUo^  le 
quali  presentano  differenti  caratteri  istologici  secondoché  hanno 
partecipato  alla  loro  formazione  solo  elementi  di  provenienza  ecto- 
dermica  (seno  precervicale),  o,  insieme  con  questi,  elementi  derivati 
dall'  entoderma  (seconda  tasca  faringea). 

Alla  stessa  maniera  che  non  vengono  quindi  separate,  dal 
punto  di  vista  patogenetico,  queste  due  modalità  di  fistole,  così  non 
ci  sembra  che  neppure  dovrebbero  essere  considerate  come  forme  a 
sé,  differenti  dalle  altre,  queste  cisti  dermoidi  che  in  ultima  analisi 
rappresentano  un'inclusione  rimasta  limitata  all'ectoderma  (seno 
precervicale),  mentreché  a  costituire  le  cisti  branchiali  propriamente 
dette  prenderebbero  parte  il  più  sovente,  oltre  al  seno  precervicale, 
anche  avanzi  di  tasche  faringee  (derivazione  entodermica),  quando 
esse  non  derivino  da  queste  ultime  soltanto. 

Contrariamente  a  quanto  avrebbero  lasciato  supporre  le  ri- 
cerche istologiche  esistenti  nella  letteratura,  potemmo  dimostrare  la 
presenza  quasi  assolutamente  costante  di  elementi  tiroidei  nella  pa- 
rete delle  cisti  cervicali  congenite  mediane,  delle  quali  venne  ad 
essere  così  stabilita  la  vera  origine  con  indiscutibile  sicurezza. 

Queste  cisti  di  origine  tiroidea  vanno  interpretate  come  forme 
speciali  di  tiroidi  aberranti  patologicamente  evolute,  e  rappresen- 
tano da  sé  sole  la  grande  maggioranza  delle  affezioni  cistiche  con- 
genite del  collo  :  (62  **/©  nei  casi  da  noi  osservati). 

Per  quanto  esse  si  riscontrino  quasi  constantemente  nella  li- 
nea mediana  del  collo,  pure  tuttavia^  data  la  possibile  esistenza  di 
tiroidi  accessorie  laterali,  a  questo  carattere  della  sede  non  può  es- 
sere attribuito  un  significato  patognomonico  troppo  assoluto. 

È  da  rimarcarsi  la  frequenza  con    la   quale    nelle   pareti  di 
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queste  cisti  tiroidee  si  trovino  vasi  sangoigni  in  tale  abbondanza  e 
con  tale  disposizione  da  conferire  quasi  a  qualche  punto  del  tu- 
more un  aspetto  angiomatoso. 

Cosi  le  cisti  congenite  tiroidee  come  le  branchiali  presentano 
la  medesima  caratteristica  straordinaria  facilità  alle  recidive.  Essa 
trova  ragione  tanto  nelle  difficoltà  che  talora  si  oppongono  alla 
completa  asportazione  di  questi  tumori,  dati  gli  speciali  importanti 
rapporti  anatomici  che  spesso  essi  contraggono,  quanto  e  forse  an- 
cora più,  nelle  eccezionali  proprietà  proliferative  degli  elementi 
epiteliali  che  li  costituiscono. 

Queste  osservazioni  dalle  quali  resulta  dimostrata  la  possibi- 
lità di  classificare  tutte  le  diverse  forme  di  cisti  cervicali  conge- 
nitein  una  maniera  molto  semplice  e  razionale,  perchè  rispondente 
alla  loro  vera  patogenesi,  confermano  assai  chiaramente  quanto  era 
già  stato  affermato  ed  ammesso  riguardo  alle  fistole  congenite  di 
questa  stessa  regione. 

Firenze,  Novembre  1905. 

Il  presente  lavoro  fu  comunicato  all'Accademia  Medico  Fi- 
sica Fiorentina  nella  seduta  del  13  aprile  1905  ed  illustrato  dalla 
dimostrazione  dei  relativi  preparati  istologici. 


\ 


CONTRIBUTO   ALIA   CX>NOSGl!:NZA   DELLE  CISTI   CONGENITE  DEL   COLLO      63 


Blblioflrafla* 


Ahsby  and  Wbight,  The  diseases  of  children,  pag.  159.  London,  1892. 
Armstbong  G.  £.,  Peraistent  thyreoglossal  duct.  (Armala  of  Surgery, 

1899). 
Arbou  J.,  Maladiea  da  eoa.  (Traité  de  Chirurgie,  A.  Le  Denta  è  P. 

Delbet.  Paris,  1898). 
Bbbnacchi  L.,  Sa  due  casi  di  residui  embrionari  del  collo.  (Atti  del- 
l' Abs.  Med.  Lombarda,  1892). 
BiEBACK,  Die  angeborenen.  Halsfisteln  und    ihre  Behandlung.    (Diss. 

Grefeswald.  1899). 
Bland  Sutton,  Journal  of  Anat.  and  Physiol.,  Voi.  20,  pag.  432,  1886. 
BoCHDALEK,  Prager  Vierteljahrschrift.  f.  d.    prakt.    Heilk.,    Bd.    II, 

T.  188,  1886. 
BocHBB,  Kyste  médian  congénital  da  con.  (Société  d'Anatomie   et  de 

Physiologie.  Journal  de  Medicine  de  Bordeaux^  N.  45,  1902). 
BoGOLiouBOv  V.,   De»  kystes  branchiaux  maltiloculairos  du    eoa    (in 

russo).  (Med.  Obozr.  LXIV,  18,  1906). 
Bottini,  La  chirurgia  del  collo.  Milano,  Yallardi,  1897. 
BouCHER,  Thèse  de  doctorat.  Paris,  1868. 
BouCHBT  P.,  Kyste    sublingual.  (Bull,  et    Mém.  de  la    Soc.   Anatom. 

de  Paris,  Oct.  1904). 
Broca,  Gazette  Hebdomadaire  de  Medicine  et  Chirurgie,  N.    3,  1898. 
BusCARLET,  Contribution  à    1'  étude  des  fistules    branchiales,    fistules 

da  canal  de  Bochdalek.  (Thèse  de  Genève,  1893). 
Cassanello  R.,  Su  due  casi  di  cisti  branchiogene.    (Giornale  italiano 

di  Scienze  Mediche,  N.  13-14,  1903). 
Chemin  a.,  Contribution  À  Tétude  dea  restes  chez  l'adulte  de  l'ébau- 

che  thyro'idienne  médienne.  Bordeaux,  1895. 
Chevassu,  Les  branchiomes  cervicaux.  (Gazette  hebdomadaire,  N.  66, 

1902). 
Chiarella  G.  B.,  Cisti  branchiale.  (Accademia  dei  Fisiocritici,  Siena, 

1888). 
CoLTELLONi  M.,  Sur  la  i>ré8ence  du  tissu  lymphoide  dans  la  i>aroi  de 

certains  kystes  branchiaux  du  eou.  (Thèso  de  Paris,   1905). 
CoPLiN,  Fistules  et  kystes  bnuicliiaux.  (I.  Laryngol.  London,  u.  s.  XXI, 

pag.   174,  1901). 

Anno  LX.  -- 1006.  4 


1 


54  L.   LfiSNZI   E   A.    FRLLEaRmi 

CoRNiL  et  ScHWARTz,  Fistule  du  canal  thyréoglosse.    (Revue  de  Chi- 
rurgie, N.  12,  1904). 
CozzOLi  G.,  Di  due  fìstole  eongenite  mediane  del  collo.  (Gazz.  medica 

delle  Marche,  Aprile-Maggio,  1904). 
Crispino  M.,  Contributo    alP  istologia  delle   formazioni    annesse    alla 

ghiandola  tiroide.  (Polidinico,  Voi.  9,  F.  7,  pagg.  294-816). 
CnsSBT,  Études  sur  Pappareil  branchial  des  rertebiés  et  sur  quelques 

affections  qu'en  derivent  chez  l'homme.  Paris,  1877. 
CuflSBT,  Kystes  et  fìstules   d'origine   branchiale.    (6em.   Medicale,  pa- 
gine 430,  1886). 
Dbhler,  Beitriige  zur  Kenntniss  der    sog.    tiefen   Atheromoysten    am 

Halse.  (Beitriige  zur  clinische  Chirurgie,  Band  XX,  s.  546,   1898). 
DÉNUCÉ,  Kyste  du  canal  de  'Bochdalek.  <Soc.  de  Méà.  et  Chir.  de  Bot- 

deaux,  Avril,  1894). 
DOHRN,  Studien  sur  Thyroidea  and  Hypobranchialrinne.  (Mìttheil.  «ms 

d.  Kool.  Stat.  zu  Neapel,  1877). 
DooD,  Persistent  thyroglossal  duct.  (New    York   surgical  8oc.  Annals 

of  Burgery,  Febroary,  1903). 
DuRHAH,  On  persistence  of  thyreogloAsal  dact.  (Med.  Chir.  Transact., 

Voi.  77,  pag.  715,  1894). 
Edikotox  G.  H.,  Cysts  in  the;m«dìan  line  of  the  front  of  the  neck. 

(Brit.  Med.  Joum.,  Voi.  H,  pag.  808,  1904). 
Faure,  Des   kystes   congénitaox   et  du  plan«her  bu«oal.    (Thòee    de 

Lyon,  1893). 
Sur   les    branchiomes    du    cou.    (Bull,  et  mém.   de    ia    Soc.    de 

Chir.  N.  29,  1903). 
Fadvel,  Des  kystes   dermoides    de  l'espauce    thyro*hyoMien.    (Thèae 

de  Paris,  1887). 
Fbrousson  J.,  Abernuit  thyreoid  tissue  and    its  relation  to    intratra- 

cheal  growths.  (New  York,  Med.  Joum.,  Aug.  13,  1904). 
Frbdbt  et  Chbyassu,  Note  sur  deux  cas  de  kystes   muco'ides  du  cou 

à  epitethèlium  cildc  dérivós    des  restes  du  tractus  thyréo-glossé. 

(Revue  de  Chirurgie,  N.  2,  1003). 
Garcin,  Contribution  à  Pétude    des    kystes    du    canal    Thiro-lingual. 

(Thè«e  Lyon,  1902). 
GrRiGOROFP  U.,  Kystes  congeni taux   préstemaux.  (Thèse    de  Monti>el- 

lier,  1905). 
GnssEiTBAUER,  Bcitrììge  Eur  Kenntniss  der  Branchiogenen  Geschwiilste, 

(Bilroth's  Festschrift.,  1892). 
Haeckel,  citato  da  Terrier  e  Lecéne. 


C0NTRTBT7T0   AIXA   CONOSOHNZA   DEIXB   COSTI   CONGENITE   DET.   COLLO       55 

HsKTOBir,  Two  bratichial  cy^ts  and  a  brandiiogenen  carcinoma.  (N. 
Ann.  Pract.  Chicago^  pag.  204,  1890  ;  et  Chicago  M.  Ree.,  pa- 
gine 128  e  175,  1891). 

Héi.ABr,  Kyate  séieux  moltiloeulaii^  du  cou,  d'origine  oongónital. 
(Ball,  de  la  Soc.  Anat.  de  Pari»,  An.  LXV,  p.  459,  1890). 

HiLDEBBANO^  Ueber  angebosene  epitlieliale  cyston  und  fiateln  am  Hal^e. 
(Areh.  £.  Ktin.  ohir.,  Bd.  49,  Heft.  1,  pag.  166,  1895). 

His,  Anatomie  menschlicher  Embryonem,  III,  S»  70,  1885. 

U.ùLìU»j  Fiati,  oong.  de^  1»  trachèe  in  (Thera^.  dea  mal.  chir.  do»  en- 
fants.  Trad.  Larcher,  Paris,  pag.  189,  1870). 

HousL,  Fiftt.  prélaiyngée  thyro-hyoidienne.  (Gas.  dea  hdp.,  pag.  471, 
1874)* 

HuBRB,  Fist.  mediane.  (Med.  Newa,  N.  J^  pag.  654,  1898). 

Iacobt,  Ueber  die  mediane  Schilddriisen  Anlage  bei  saiigeiB  Schwein. 
(Atnat.  Amseig^r,  T.  2,  1895). 

Ikbebt  et  J&axmulm,  Pathogénie  de»  gienouillettes.  (Bev^ue  de  Chi- 
rurgie, 10  Aoùt,  1901). 

Ingiauni  G.y  Cisti  del  condotto  tiro*gloaeo  operata  con  auccesfio»  (Atti 
del  2^  Congresso  Medico  regionale  Ligure,  Boll,  e  Accademia  Me- 
dica di  Genova,  1897). 

Jordan,  Affezioni  del  collo.  (Trattato  di  Chirurgia  pratica  del  Berg- 
mann,  Bmn,  Mìckulies,  Voi.  2,  pag.  1.  Milano,  Società  Editri- 
ce, 1901). 

Kamthaok,  The  thyreoglossal  duct.  (Jonvn.  of  Anat.  and  Phys.  YoL 
XXV,  1891). 

KsNKBDT,  A  case  of  hygrmua  ef  the  n«ek.  (Mìedioal  Press.,  30  Dee. 
1903). 

KiBHissON,  Traité  des  maL  chir.  d'  orìgine  con^nit.  Paris,  Masson, 
1898. 

KiBMissoar,  Cyste  coogenital  fistuleux  de  la  portie  laterale  gauche  du 
cou  ches  une  petite  fiUe  de  20  uois.  (Revue  d'orthopédie,  N.  5, 
1903). 

KcMoa  Fbitz,  Le  méthode  du  «  retoumement  »  dans  l'opération  des 
fistules  congénitales  du  cou.  Bef.  (La  Semaine  medicale,  N.  47, 
1903). 

KodTANBCKi  und  MiELECKi,  Die  Angeborenen  Kiemeufilsten  dfis  Men- 
schen.  (Areh.  f.  Pat.  Anat.  und  Physiol.,  1890). 

Lalouette,  Becberehes  Anat.  sur  la  glande  thyro'ide.  (In  mémoires  de 
l'Académie  royaLe  des  soieiboes,  1750). 

Lakoier,  Tumeurs  du  cou.  In  dici,  en  30  voi.,  T.  IX,  1836. 


56  L.  LENZi  E  A.  petj:.egrini 

Lannelongue  et  Achard,  Traité  dea  kystes  congénitaux.  Paris,  1886. 
Lannelongue  et  Ménard,  Affec.  congénitales.  Paris,  1891. 
Lannelongue  O.  M.,  Kiste  median  congenital   dii   cou,  pris  pour  un 

tiiberculome  symptomatique  d'une  lésion  de    l'os  hyoìde.  (Le^ons 

de  Clinique  chirurgicales,  Paris,  1905). 
Lbhmann,  Ueber  Fistula-colli  congenita  Diss.  Leipzig,  1902. 
Leitz  Otto,  Struma  congenita.  Gynak.  Gresellsch.  (Miinchen.  Centralbl. 

Gynak,  S.  875,  1904). 
Lenzi  L.,  Contributo  allo  studio  delle  Fistole  cervicali  congenite.  (La 

Clinica  Chirurgica,  1905). 
Lenormant  Cl.,  Kyste  dermoide  pré-stemal  et  fistule  congenitale  pré- 

stemale.  (Bull,  et  Mém.  de  la  Soc.  Anat.  de  Paris,  Nov.  1904). 
Leyars,  Fistules  branchiales   à   parois    complexes.  (Progrès   medicai, 

13  Février  1892). 
LriTAUR,  Ein  Fall  von  Fistula  colli  congenita.  (Verein  westdeutscher 

Hals-und    Olirenarzte.  Miinchener    med.,    Wochenschrift,  Nr.  45, 

1908). 
LiviNi  F.  Arch.  di  Anat.  e  Embr.  Voi.  1.  Firenze,  1902. 
LuCAS  J.  E.,  Sur  un  cas  de  kyste  latóral  du  cou  développó  aux    dé- 

pens  du  canal  de  Bochdalek.  Lille,  1903. 
LiiCKB,  Archiv.  fiir  Klin.  Chirurgie,  1,  pag.  356,  1861. 
LuSBNA  G.,  Cisti  ad  epitelio  cigliato  in  glandole  paratiroidee  esterne. 

(Anatomischer  Anzeiger,  1898). 
Marshall  C.  F.,  The  Thyreglossal  duct.  or  «Canal  of  His».  (Jour. 

of  Anat.  and  Phys.,  Voi.  XXVI,  1891). 
Martin,   Des   kystes    du    canal    thyro-lingual.    (Thèse-  Paris,   N.  84, 

1895-96). 
Masas,  Quelques  anomalies  d'  origine  branchiale.  (Med.  News,  2  Sept. 

1893). 
Mbrten,  Historisches  iiber  die  Entdeckung  der  gianduia  suprahyoidea. 

(Archiv.  fiir  Anat.  u.  physiol.  Anat.  Abtheil.,  1879). 
Middeldorpp,  Arch.  fiir  Klin.  Cliir.,  1885. 

MoRTON,  Persistanole  of  the  thyro-glossal  duct.  (British  Medicai  Jour- 
nal, 12  Mai  1894). 
Neumann  et  Baumgarten,  (Archiv.  fiir  Klin.  Chirurgie,  XX,  pag.  819, 

1877). 
Payr  (Graz),  Archiv.   fiir    Klinische    Chirurgie,  71»,  Voi.  1,  2,  3,  IV 

fase.  (Vedi  Clinica  Chirurgica,  1903,  pag.  1023). 
PÉRAiNE,  Fistule  branchiale  du  cou.  Ablation.  Guérison.  (Bull,  et  Mém. 

de  la  Soc.  Anat.,  Nr.  7,  1903). 


CONTRIBUTO   ALLA   CONOSCENZA   DELLE   GISTI   OONOENITE  DEL  COUX)        57 

Petit,  Contrib.  à  l'étude  dea  kystes  thyro-hyoidiens  médians.  (Thèse 

de  Paris,  1901). 
Petit  M.  G.,  Kyste  d'origine  braDchiale  cliez  un  chien.  (BuUetinfl  et 

Mémoires  de  la  Société  Anatomique  de  Paria,  1901  e  1902). 
PiCQUÉ,  Volumineux  kyste  thyro-hyoidien.  (Soc.  Chir.,  14  Juin,  pag.  88, 

1899). 
PiLLiET,  Bull.  Soc.  Anat.  de  Paris,  pag.  208,  1890. 
PoiRiER  et  Rettebeb,    Fentes    branchiales;    chondromes   branchiaux. 

(Soc.  Anat.,  1889). 
Cartilage  broncbial  bilateral  et  symétrique.  (Journal  de  Panato- 
mie  et  de  la  phy Biologie,  pag.  49). 
Priedlembergeb,  Fistule  mediane  congenitale.  (Mittheil.  a.  d.  Chirurg., 

Centr.  f.  Chir.,  N.  46,  1898). 
Bieffel  H.,  Sur  les  appendices  branchiaux  du  con.  (Bevue  mensuelle 

des  maladies  de  Pen&nce,  Avril  1905). 
RiTièRE,  Contrib.  à  l'étude  anat.  du  corps   thyroide   el    des    goì'tres. 

(Thèse  Lyon,  1893). 
BoBiNSON,  On  a  cyst  orìginating  from  the  ductus  thyreoglossns.  (Bull. 

of  the  John  Hopkins  hospital,  Aprii,  1902). 
BoQUES,  Contribution  à  l'étude  des  kystes  cong.  médians  de  l 'espance 

thyro-hyoì'dien.  (Thèse  Montpellier,  1898). 
RoTH,  Ein  Fall  von  Halskiemenfisteln.  (Arch.  de  Virchow,  T.  LXXII, 

pag.  144,  1878). 
Schede^  Ueber  die  tiefen  Atherome  des  Halses.  (Langebecks  Archi v., 

Bd.  14,  1872). 
ScHMiEDEN,  Hygroma  colli  cysticum  congenitum.  (Deutsche  Zeitschrift 

f.  Chirurgie,  Bd.  64,  Heft  4,  1902). 
ScHMiT  B.  Martin,  Ueber  dio  Flimmercysten  der  Zungenwurzel    und 

die  drjisigen  Anhiinge  des  Ductus  thyreoglossns.  Jena,  1896. 
ScHXiTZBR,  Beit.  z.  casuistik  der  branchiogenen  Fisteln    und    cysten. 

Wien,  1890. 
ScuDDER,    Kyste  de  la  b.  thyro-hyoì'dienne.   (Medicai  [Progrès.    Paris, 

1898). 
Smoler  F.,  Zur  Kenntnis  des  papillaren  Cystadenoms  der  Schilddriise. 

(Beitrage  zur  klin.  Chirurgie,  Bd.  XXXIII,  Hft.  2). 
Streckeisen  a.,  Beitrtige  zur  morphologie  der  Schilddriise.  (Arch.  fiir 

Anat.  und  physiol.,  C.  Ili,  Heft.  1,  pag.  131,  1886  j  ou  Wirchow's 

Archiv.,  Bd.  C.  Ili,  S.  131-215,  1886). 
Sulicka,  Fistules  et  kystes  congenitaux  du  cou;  kystes  et  fìstules  du 

canal  de  Bochdalek.  (Thèse,  Paris  1893-94). 


58        L.   LÉN5!t  E  A.   ^ELIiBORlN!  —  ClO!(tBlBOiy)   ALLA  OOlTOSOBNUA  WCXJ. 

SuLTAN,  Zur  Kenntniss  dea  HhleoyHtBn  und  iìstlen.  (Deutsche  Zeitschrifl 

fiir  Chirurgie,  Bd.  48,  Heft.  2-3,  1898). 
Tapil  J.,  Tumeur  de  la  region  carotidienne.  Cisto-adónome  papillaira 

d'une  thypoide  aberrante.  (ATohivee  provinciale»  de  ohiraigie,  Nr.  8, 

1903). 
Tebechekkoy,  Cisti  branchiali  multìloculari  e  adenocistomi  delle  ghian- 
dole tiroidee  aceeMorie  (in  rasao).  (ltoQ«sk.  khirurg,  aridiw,  XX^  1). 
TÉBttiBR  P.  et  LiacÉKB  P.,  Lea  kystes  bmnchianx  du  oou  à  stmioture 

amiydalienne.  (Revue  de  Chirurgie  An.  XXV,  N.  12,  pag.  757- 

770.  Parie,  1905). 
Tillaux,  Fiat,  thyro-hyoidienne.  (Progrès  Medicai,  21  Fév.  1885). 
Yba-c  V.,  Des  kystea  thyro-hyoYdiens.  (Qaa*  des  Hòp.,  9  Nov.  1901). 
Vedova  (Dalla),  Sulla  presenza  costante  di  nidi  tiroidei  nelle  fistole 

mediane  del  collo.  (Arch.  della  Società  Ital.  di  Chir.,  Roma,  1900). 
Vebneuil  et  Clado,  De   la   prèsence   des  miorobes    dans    les  kystes 

dermoides.  (France  Méd.,  1888). 
ViGNABD  et  MouBiGNAND,  Des  tumeurs  parotidiennes  d'  origine  bran- 

chiAtiB.  (Arohv  gén.  de  Méd.,  N.  35,  1904). 
Wegneb,  Arch.  fiir  Klin.  Chir.^  1877. 
WBi4!A<nEtB)  Persiistent  thyreo^ltngual  duct.  Complete  bvanohial  flstula. 

(Annals  of  surgery,  Jan.  1908). 
Z^OBiMiHA^i^L,  0eber  eine  bisher  noch   nicìit   beschriebene    Driise  in 

der  Regio  suprahyoidea.  Stuttgart,  1879. 

Spiegazione  delle  figure. 

TAVOLA  I. 

PiQUBE  1  e  2.  —  Sezioni  delle  pareti  di  due  cisti  (osservazione  III  e 
IV),  che  dimostrano  la  presenza  di  grande  quantità  di  vescicole  ti- 
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nettivale  sono  in  gran  parte  atrofiche  ed  alterate. 
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cilindrico  vibratile.  Gruppi  di  vescicole  tiroidee. 
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SULL^ELIMINAZIONE  DELLA  CALCE  E  DELLA  MAGNESIA 
IN  RAPPORTO  AD  ALCUNE  EORME  CLINICHE. 


0.  PIERALLINI,  AfltiSTB^TE. 


La  Chimica  fisiologica  c'infiOgOAy  che  i  treo  quattro  grammi 
di  acido  fosforico  i  qoali  normalmente  compaiono  nelle  urine  di 
24  ore  di  un  nomo  sano,  si  trovano  per  due  t^*ssi  legati  agli  air 
«ali  (sodio  e  potassio)  per  un  terzo  alle  terre  (oaloe  e  magnesia). 
Questo  rapporto  di  1 : 2  fra  i  fosfati  terrosi  e  gli  aloalini  sichiA- 
mò  :  fòrmula  normale  dei  fosfati.  Una  parte  trascurabile  di  acido 
fosforico  può  essere  legata  alla  glicerina  ed  in  condizioni  speeiali 
all'  ammoniaca. 

Quest'acido  fosforico  delle  urine  deriva  principalmente  da  quello 
introdotto  con  gli  alimenti  e  dai  fosfati  che  divengono  liberi  per  il 
disfacimento  dei  tessuti  nel  loro  ricambio  organico.  La  nucleina  e  la 
lecitina  sostanze  così  importanti  e  diffuse  nel  sistema  nervoso  centrale 
sono  quelle  che  foraiscono  la  maggior  quantità  di  fosforo  (1*2).  È 
certamente  in  riguardo  a  quest'  ultima  considerazione,  che  il  dosaggio 
del  fosforo  eliminato  ed  il  rapporto  fra  le  diverse  specie  dei  fo- 
s£atì,  parvero  sempre  di  interesse  non  dubbio,  specialmente  nelle 
malattie  del  sistema  nervoso,  e  così  si  parlò  ripetutamenÉe  di  in- 
versione della  formula  normale  dei  fosfati  nelle  malattìe  funzionali 
del  sistema  nervoso  (isteria)  e  di  una  diminuzione  »rir  elimina- 
zione del  fosforo  totale,  e  per  conseguenza  dei  fosfati,  in  molte 
malattie ' nervose ta. base  anatomica  (Vomii  e  Pons  (3),  Tumeri^^ 
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Mendel  (5)  ecc.).  Non  è  qui  il  caso  di  dare  neanche  una  rapida 
scorsa  alla  ricca  letteratura  che  nell'  eliminazione  del  fosforo  nelle 
diyerse  malattie  esiste.  In  generale  si  può  dire  che  quasi  sempre 
fu  presa  di  mira  la  determinazione  totale  di  questa  sostanza,  tra- 
scurando la  valutazione  delle  basi  a  cui  esso  si  trovava  legato,  e 
ciò  si  comprende  se  si  pensa  alla  scarsezza  delle  nostre  cognizioni 
sulla  funzione  biologica  di  queste  basi. 

Dei  quattro  elementi  la  calce  è  in  paragone  degli  altri,  meno 
trascurata,  forse  perchè  sebbene  anche  di  essa  fosse  finora  comple- 
tamente oscura  la  funzione  nell'  organismo,  altre  considerazioni  la 
imposero  all'  attenzione  degli  studiosi.  Difatti  essa  forma  i  tre  quarti 
del  tessuto  osseo,  s' incontra  in  tutti  i  tessuti  ed  in  tutti  i  liquidi 
dell'  organismo,  è  indispensabile  a  tutti  gli  esseri  viventi  e  basta 
sottrarre  dal  protoplasma  (mediante  V  acido  ossalico)  gli  joni  di 
calcio  0  immobilizzarli  (mediante  il  citrato  trisodico  {Sabbatani)) 
perchè  si  verifichino  alterazioni  nella  costituzione  delle  proteine 
(incoagulabilità  del  plasma  sanguigno  e  muscolare,  del  latte,  ecc.), 
nel  metabolismo  delle  cellule  e  nelle  funzioni  di  cui  le  cellule 
stesse  sono  capaci  {OcUeotti  (6)).  Una  parte  di  queste  cognizioni 
sono  state  stabilite  da  un  tempo  abbastanza  lungo,  e  di  là  vennero 
gli  studi  sul  modo  di  comportarsi  dell'eliminazione  della  calce 
nelle  malattie  delle  ossa  (principalmente  nella  rachitide  e  nell'osteo- 
malacia)  e  in  molte  malattie  del  sistema  nervoso.  Lo  Stefani  (7) 
per  parlare  di  uno  degli  ultimi,  determinò  la  calce  nelle  urine  di 
ammalati  di  mente  e  dalle  conclusioni  dei  lavori  precedenti,  che 
egli  riassume  si  vede  che  i  resultati  a  cui  la  maggior  parte  di 
questi  studi  condussero  sono  in  generale  assai  incerti  e  poco 
concludenti. 

Come  accennai  sopra  in  questi  ultimi  anni  il  Sabbatani  (8) 
con  una  serie  di  interessantissime  memorie,  ha  risollevato  V  argo- 
mento della  funzione  biologica  del  calcio  nell'  organismo^  venendo 
dalle  sue  esperienze  alla  conclusione  precipua  ed  importantissima, 
che  qtiesta  sostanza  eserciterebbe  un'azione  moderatrice  sulla 
funzione  della  sostanza  nervosa.  La  funzione  moderatrice  di  questo 
corpo  il  Sabbatani  V  avrebbe  dimostrata  osservando  il  sopravvenire 
di  fenomeni  d' eccitazione,  dopo  l' immobilizzazione  del  Ca"*""^  del 
tessuto  nervoso.  Questa  immobilizzazione  si  potrebbe  ottenere   in 
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presenza  del  citrato  trisodico  applicato  direttamente  sulla  corteccia 
cerebrale,  sai  midollo  e  sui  nervi. 

Lo  Stefani  nelle  sue  ricerche  cliniche  non  ci  offre  alcun  dato 
sicuro  che  si  possa  mettere  in  rapporto  alcuno  con  questa  funzione 
moderatrice  del  calcio,  anzi  quest'  A.,  sapendo,  come  aveva  osser- 
vato il  Cavaxxani  A.  (10)  che  le  rane  avvelenate  con  ossalato 
potassico,  in  modo  da  presentare  incipiente  paralisi  muscolare  di 
origine  centrale,  potevano  rimettersi  completamente,  quando  si  fos- 
sero subito  curate  con  iniezioni  di  cloruro  di  calcio,  tendeva  a 
dimostrare  un'  azione  eccitante,  piuttosto  che  depressiva  di  questa 
sostanza;  e  la  somministrava  quale  mezzo  curativo  per  aiutare 
il  libero  svolgimento  dei  fenomeni  psichici  in  casi  di  ritardo  psi- 
chico, e  per  agevolare  fenomeni  di  risveglio.  L'eliminazione 
della  calce  egli  la  trovava  accresciuta  in  tutte  le  forme  men- 
tali indipendentemente  dalla  loro  natura,  aumento  accompagnato 
sempre  da  un  profondo  turbamento  psichico,  e  da  potersi  ritenere 
l'espressione  dell'accresciuto  lavoro  mentale.  È  vero  che  lo  Ste^ 
fcmi  lavorava  in  condizioni  disgraziatissime,  poichò  gli  ammalati 
di  mente  che  erano  sottoposti  alle  ricerca,  quasi  sempre  emette- 
vano scarsa  quantità  d'urina  e  talvolta  assumevano  pochi  ali- 
menti, talché  egli  doveva  tener  conto  di  <  tma  quantità  relativa 
della  calce  e  della  magnesia^  calcolata  in  modo  approssimativo, 
in  rapporto  alla  sommxi  delle  sostarne  solide  dell'orina  stessa.  » 
Questo  artificio  per  tentare  di  farsi  un'idea  di  quello  che  la  quan- 
tità di  urina  avrebbe  dovuto  verosimilmente  essere,  toglie  certa- 
mente molto  del  loro  valore  alle  cifre  che  l' A.  ci  espone. 

Audenino  e  Bonelli  (31)  riscontrarono  una  diminuzione  dei 
fosfati  terrosi  nelle  urine  dei  pazzi  morali,  dei  delinquenti  nati  e 
degli  epilettici.  La  somministrazione  di  composti  di  calcio  per  via 
gastrica  avrebbe  secondo  questi  A  A.  un  valore  curativo  in  queste 
malattie.  Secondo  lAnguerri  (30)  l' acqua  di  calce  aggiunta  al 
latte  avrebbe  un    valore  curativo  negli  epilettici. 

Prima  dello  Stefani  il  Mairet  (11)  aveva  trovato  aumento  dei 
fosfati  terrosi  in  seguito  al  lavoro  mentale,  talché  emetteva  l' ipo- 
tesi che  il  cervello  durante  il  lavoro  elimini  fosfati  terrosi  ed  as- 
sorba fosfati  alcalini.  Il  Marra  (12)  aveva  trovato  aumentata  la 
calce  nella  lipemania,  Tumer   (13)   aveva  constatato    una  diminu- 
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zìone  costante  della  calce  delle  orine  in  molti  casi  di  demenza 
paralitica,  Zillzer  (14)  V  aveva  trovata  aumentata  nella  tabe  dor- 
sale, Toralbo  (15)  in  sei  casi  di  malattie  nervose  trovò  in  complesso 
un  leggero  aumento  della  calce,  specialmente  nella  Corea.  Nell'epa^ 
tessia  quest'  A.  avrebbe  veduto  che  i  fosfati  terrosi  aumentano  dopo 
r  accesso  convulsivo  per  poi  tornare  a  diminuire  se  gli  accessi  si 
ripetono  numerosi,  Lepine  (16)  trovò  la  calce  aumentata  in  un 
caso  di  tumore  cerebrale,  Filrbringer  (17)  in  un  altro  di  mielite 
trasversa  ;  al  contrario  Scketeling  (18)  crede  che  un  aumento  di 
eliminazione  dei  fosfati  terrosi  e  della  calce  nelle  malattie  del  si- 
stema nervoso,  non  sia  dimostrato  e  sopratutto  inverosimile.  Le  me- 
desime ricerche  furono  fatte  in  diverse  infezioni  acute  (Senator, 
ZUlxer,  MaraglianOy  Scheteling),  nella  tubercolosi  polmonare  cro- 
aìca  (Senator) j  e  nelle  prime  specialmente  parve  prevalere  una  di- 
minuzione della  calce  specialmente  nel  tifo  (Scketeling).  Anche 
uelle  rachitide  e  néìT  osteotnalaeia  i  dati  finora  esposti  da  diversi 
autori  sono  assolutamente  contradittorii. 


Tanto  la  Ga  come  la  Mg  sono  contenute  negli  alimenti  in 
parte  in  combinazione  organica  (latte,  torlo  d'  uovo,  semi  di  piante), 
in  parte  come  sale  inorganico  (fosfato  e  carbonato);  alcuni  cibi, 
come  il  latte  sono  ricchissimi  di  Ca,  altri,  come  le  carni  ne  con- 
tengono scarsissima  quantità. 

Questa  tabella  tolta  dal  G.  v.  Bunge  (Lehrbuch  der  Phys.  u. 
Path.  Chemie^  S.  93)  lo  dimostra 
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In  un  litro  di  latte  di  vacca  sono  contenati  in  media  gr.  1,70 
di  CaO  e  gr.  0,21  di  MgO. 

Il  pane  è  pure  ricchissimo  di  Ca;  il  pane  ordinario  di  grano 
contiene  circa  gr.  0,2374  CaO  su  100  grammi  (Konig). 

Anche  dall'accenno  di  queste  poche  cifre  si  comprende  su- 
bito che  la  quantità  di  Ca  che  ogni  individuo  introduce  giornal- 
mente con  gli  alimenti  deve  per  forza  essere  soggetta  ad  oscilla- 
zioni notevolissime.  Per  esempio  un  ammalato  sottoposto  alla  dieta 
lattea,  il  quale  consumi  3  litri  di  latte  al  giorno,  e  300  grammi 
d'acqua  di  calce  la  quale  contiene  gr.  1,3  CaO  per  litro,  intro- 
duce renorme  quantità  di  gr.  5,49  CaO  al  giorno. 

Questa  dieta  è  quella  che  certamente  fornisce  la  massima 
quantità  di  Ca;  ma  anche  in  tutte  le  altre  diete  entrano  altri  ele- 
menti (il  pane,  i  farinacei  in  genere,  l' acqua  stessa)  che  fanno  sa- 
lire spesso  a  2  0  3  gr.  la  quantità  di  CaO  giornalmente  ingerita. 

Invece,  come  vedremo  meglio  poi,  la  quantità  di  CaO  che  si 
trova  nelle  urine  di  24  ore  di  un  uomo  sano  rappresenta  appena 
il  5-10  7o  di  quella  introdotta  mentre  una  quantità  molto  mag- 
giore si  trova  nelle  feci,  e  questa,  secondo  i  più,  risulta:  della 
parte  non  assorbita  e  di  qtiella  escreta  per  la  parete  intestinale 
che  è  l'organo  elettivo  di  escrezione  della  CaO. 

Questo  fatto  che  la  Ca  assorbita  trova  poi  due  vie  d'uscita 
per  abbandonare  l' organismo  (l' intestino  ed  i  reni)  viene  general- 
mente ammesso  dai  fisiologi  (  Voit  (19),  Tereng  e  Arnold^  Milller  (20), 
Forster  (21),  Hoppe-Seyler  (22))  e  ciò  in  base  a  che  le  feci  riman- 
gono cariche  di  calcio  durante  il  digiuno,  e  perchè  nelle  feci  di  un 
cane  nutrito  costantemente  con  carne  si  trova  sempre  più  CaO  di 
quello  che  la  carne  somministrata  non  ne  contenesse.  Ciò  com- 
plica evidentemente  in  un  modo  straordinario  le  ricerche  sul  ri- 
cambio organico  della  calce.  Neanche  la  quantità  di  Ca  che  com- 
pare nell'urina  è  ben  sicuro  da  qual  fonte  provenga:  Scheteling 
vide  che  la  Ca  dell'urina  diminuiva  straordinariamente  durante  il 
digiuno  e  concludeva  che  per  lo  meno  una  gran  parte  della  calce 
dell'orine  deve  esser  dovuta  a  quella  assorbita  con  gli  alimenti. 
Getti  (23)  invece,  nel  laboratorio  del  Munk^  vide  aumentare  la  calce 
delle  urine  col  digiuno;  al  quarto  ed  al  quinto  giorno  si  avevano 
quantità  maggiori  che  al  primo,  11  che  faceva  credere  all'  A.  che 
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la  calce  provenisse  dalle  ossa.  Anche  Sadowen  (24)  osservava  pure 
nel  digiano  il  medesimo  fatto. 

Queste  difficoltà  non  sembrano  esistere  per  la  magnesia,  la 
quale  contenuta  in  minor  quantità  negli  alimenti  passa  poi  quasi 
tutta  nelle  urine,  riscontrandosene  solo  una  piccola  parte,  insieme 
con  la  Ca,  nelle  feci. 

La  Ca  e  la  Mg  compaiono  nelle  urine  sotto  forma  di  fosfato 
di  calce  e  fosfato  di  magnesia  e  vi  rimangono  disciolti  finché  le 
urine  sono  acide.  Alcalinizzando  V  urina  con  V  ammoniaca  i  fosfati 
terrosi  precipitano  totalmente,  talché  filtrando  e  poi  bruciando  il  fil- 
tro e  calcinandone  il  contenuto,  si  può  pesare  la  quantità  totale  dei 
fosfati  terrosi  dell'urina  sotto  la  forma  di  fosfato  di  Calce  Ca,  (P  OJ, 
e  pirofosfato  di  magnesia  (Mg,  P,  0^).  Questa  quantità  totale  dei  fo- 
sfeti  terrosi  raggiunge  una  media  di  gr.  0,941-1,012  {Netcbatcer  25)) 
dei  quali  su  100  parti,  33  sarebbero  dovute  al  fosfato  di  calce  e  67 
al  fosfato  di  magnesia. 

La  media  giornaliera  del  fosfato  di  calce  emessa  raggiunge- 
rebbe, sempre  secondo  Neubmier^  gr.  0,31-0,37  i  quali  corrispon- 
derebbero a  gr.  0,172-0,205  CaO,  e  per  conseguenza  per  il  fosfato 
di  magnesia  si  avrebbe  una  media  giornaliera  di  gr.  0,64  pari  a 
gr.  22,8  MgO. 

Il  Bunge  (26)  ci  dà  delle  cifre  che  si  scostano  sensibilmente 
da  quelle  suesposte: 

CaO  =  gr.  0,328  a  dieta  animale  nelle  urine  di  24  ore 

CaO  =  gr.  0,389  a  dieta  vegetale         »  » 

MgO  =  gr.  0,294  a  dieta  animale         »  » 

MgO  =  gr.  0,139  a  dieta  vegetale         »  » 

cioè  per  la  Ca  una  media  giornaliera  sensibilmente  più  alta. 
il  V.  Noorden  si  mantiene  entro  queste  cifre 

CaO  =  gr.  0,15-0,35   ^  medie  fisiologiche  nelle 
MgO  =  gr.  0,20-0,30  ]       urine  di  24  ore. 


Il  Seìiator  da  per  la  calce 

CaO  =  gr.  0,20-0,35 


lp«-*^ 
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Il  Taralbo: 

CaO  =  gr.  0,20 

Sommando  tutte  queste  cifre  si  viene  ad  avere  per  la  calce 
una  media  di 

CaO  =  gr.  0,25. 

Per  la  magnesia  abbiamo  veduto  che  il  Neubatier  dà  una  me- 
dia giornaliera  di  gr.  22,8  MgO,  e  gli  altri  autori  delle  cifre  che  a 
questa  si  accostano;  però  su  di  questa,  le  ricerche  sono  assai  meno 
numerose,  e  nulla  si  sa  di  preciso  del  suo  ricambio  organico  e  tanto 
meno  della  sua  funzione  biologica. 


In  tutte  le  ricerche  da  me  sopra  rapidamente  accennate  sul- 
r  eliminazione  della  calce  per  le  urine  nelle  diverse  malattie,  non  è 
stato  mai  tenuto  conto  di  due  dati  che  non  possono  non  essere  im- 
portanti: ossia  della  quantità  di  Ca  giornalmente  ingerita^  e  di 
quella  emessa  per  le  feci;  cioè  non  è  stato  neanche  approssimativa- 
mente tentato  le»  studio  del  ricambio  organico  di  questa  sostanza 
nelle  diverse  malattie.  E  poiché  neanche  le  esperienze  sul  digiuno 
di  Scheteling  e  Getti  avevano  chiarito  sicuramente  1'  origine  della 
calce  nelle  urine,  poiché  V  uno  V  attribuiva  tutta  agli  alimenti^  l' al- 
tro piuttosto  al  ricambio  organico  del  tessuto  osseo,  rimane  co^ 
tutt'  ora  a  decidere,  se  i  valori  diversi  trovati  nelle  diverse  malat- 
tie, non  fossero  da  attribuirsi  alla  differenza  nella  dieta  o  piuttosto 
alla  natura  delle  malattie. 

Intanto  Soborow  aveva  trovato  un  aumento  notevole  della  Ca 
nelle  urine  di  due  uomini  sani,  ai  quali  insieme  al  cibo  sommini- 
strava 8-10  gr.  di  creta  al  giorno.  La  quantità  della  Ca  dell'  urina 
era  salita  da  gr.  0,29  CaO  a  gr.  0,98  CaO. 

Il  Perl  confermava  questo  fatto  esperimentando  negli  animali  ; 
perciò  fu  sempre  ritenuto  che  il  Ca  introdotto  dovesse,  per  lo  meno, 
avere  una  certa  influenza  su  quello  eliminato  per  le  urine,  ma 
di  questo,  come  dicevo,  non  fu  mai  tenuto  conto  nelle  cifre  che  si 
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^>  aflfermarono  come  patologiche  nelle  diverse  malattie.  Perciò  queste 

g.  *  mie  ricerche,  le  quali  ebbero  per  scopo  precipuo  il  tentativo  di  ve- 

dere se  la  Clinica  potesse  fornire  qualche  nuovo  dato  prò  o  contro 
le  moderne  teorie  sulla  funzione  biologica  del  calcio,  specialmente 
per  il  sistema  nervoso,  mi  parve  dovessero  tener  di  mira  tre  punti 
^.  non  ancora  considerati  nei  lavori  precedenti: 

i^  1^  tener  conto  della  dieta  per  constatare  almeno  in  modo 

I;  molto  approssimativo,  se  il  variare  di  essa  portasse  delle  altera- 

la/ zioni  notevoli  neir  emissione  della  calce  per  le  urine,  indipendente 

;^  mente  da  altri  fattori: 

!;  2^  calcolare,  quando  fosse  possibile,  anche  la  parte  emessa 

^  con  le  feci; 

-  3®  continuare  le  ricerche  nel  medesimo  ammalato  per  un 

periodo  di  tempo,  il  più  lungo  possibile,  per  accertare  gli  eventuali 
^  .  cambiamenti  che  potessero  avvenire  nella  quantità   di    Ca  e  Mg 

emesse,  insieme  col  mutamento  o  con  la   stazionarietà   della   sin- 
drome Clinica. 
<  Per  ottenere  questo  credetti  utile  far  prima  alcuni   dosaggi 

'ir:  della  calce  nei  diversi  alimenti  somministrati  dall'ospedale,  ed  ecco 

^  le  cifre  medie  da  me  ottenute  : 

^;.  Un  litro  di  latte  di  vacca  gr.  1,50  CaO  e  gr.  0,18  MgO  ;  un 

I  litro  di  brodo  gr.  0,110  CaO  e  traccio  minimali  MgO;  su  100  gr. 

f  di  pane  gr.  0,260  CaO  e  gr.  0,020  MgO  ;  su  100  gr.  di  pasta  da 

1^  minestra  gr.  0,08  CaO. 

(Kónig)  1  ìwvo  contiene  in  media  gr.  0,079  CaO  e  gr.  0,006  MgO. 
La  carne  di  manzo  {Kónig)  gr.  0,033  CaO  e  gr.  0,032  MgO  su 
100  gr.  di  carne. 

(Q.  Roster)  Acqua  di  Firenze  CaO  gr.  0,084  e  MgO  gr.  0,02 
per  litro. 

Infuso  di  caffé,  su  100  gr.  di  caffè  tostato  gr.  0,4238  CaO  e 
gr.  0,652  MgO.  In  1  litro  di  infuso  CaO  gr.  0,244. 

Acqua  d'  Uliveto  CaCO'  gr.  1,269  per  litro  =  gr.  0,710  CaO. 
Negli  ammalati  mantenuti  a  dieta  di  latte  il  calcolo  dell'in- 
troduzione della  Ca  e  della  Mg  è  assolutamente  esatto  ;  negli  altri 
ricoverati  che  usufruivano  d'un  vitto  ordinario  misto,  non  posso 
garantire  la  medesima  esattezza  ma  sibbene  di  una  notevole  appros- 
simazione essendo  ordinariamente  il  vitto  cosi  composto  : 
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Brodo  900  cgr.,  pasta  da  minestra  100  grammi,  pane  400  gr., 
vino  200  gr.,  carne  150  gr.,  caffò  infuso  400  gr. 

Calcolando  con  le  cifre  suesposte,  questo  vitto  corrisponde  ad 
una  somministrazione  giornaliera  dì  gr.  1,360  CaO  e  gr.  0,15- 
0,16  MgO. 

Come  si  vede  nella  dieta  mista  ci  allontaniamo  di  molto  dalle 
cifre  che  si  trovano  nella  dieta  lattea,  e  se  vorremmo  trarre  delle 
conclusioni  suir  influenza  dell'  alimentazione  ci  atterremo  di  prefe- 
renza a  questi  limiti  estremi. 

« 
•      « 

Poche  parole  basteranno  od  accennare  nelle  linee  generali  il  me- 
todo impiegato  per  le  determinazioni  delle  Ca  e  della  Mg  nelle  urine 
e  nelle  feci^  metodo  che  fu  eseguito  a  seconda  delle  norme  precisa- 
mente e  diffusamente  indicate  dal  Neuhauer  (Bestimmung  dea  Kalks 
und  der  Magnesia  s.  461-464). 

Urine,  —  Di  tutta  V  urina  delle  24  ore  acidificata  prima  con 
qualche  goccia  di  HGl  e  filtrata,  si  prendevano  due  porzioni  di  200  cm. 
in  2  bicchieri. 

a)  Nel  primo  bicchiere  alcalinizzando  fortemente  con  ammonica 
e  lasciando  a  sé  per  24  ore,  precipitavano  tutti  i  fosfati  terrosi  i 
quali  filtrati,  seccati  e  bruciati  venivano  pesati  nel  grogiuolo  allo  stato 
di  fosfoto  di  calcio  e  pirofosfato  di  magnesia. 

b)  Nel  secondo  bicchiere,  con  l'aggiunta  di  ossalato  d'ammonio 
in  eccesso  ed  acetato  di  soda,  nel  bagno  maria  dopo  12  ore  si  aveva 
la  precipitazione  completa  della  Ca  sotto  forma  di  ossalato  di  calcio. 
L'ossalato  di  Ca  filtrato  seccato  e  calcinato  fortemente  fino  al  peso 
stabile  si  mutava  in  CaO  che  veniva  pesato. 

È  da  ricordare  che  1.  p.  di  CaO  è  aguale  a  1,845  p.  Caj  (PO^), 
fosfato  di  calce.  Avute  dunque  le  due  cifre  :  quella  dei  fosfati  terrosi 
totali  e  quella  da  CaO,  contenuti  nelle  urine  prese  in  esame,  moltipli- 
cando la  cifra  del  CaO  i)er  1,845  e  sottraendo  questo  prodotto  dalla 
cifra  dei  fosfiEtti  terrosi  totale,  si  aveva  per  differenza  la  cifra  del  piro- 
fosfftto  di  magnesia  (Mg,P,0,)  di  cui  100  parti  equivalgono  a  36,266  p. 
di  MgO. 

Feci,  —  Questo  venivano  completamente  essiccate  sul  bagno  maria 
in  una  capsula  e  poi  posate  ;  un  campione  dì  due  o  tre  grammi  era 
calcinato  in  un  grogìolo  di  porcellana  e  le  ceneri  pure  che   si  ottene- 
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vano,  venivano  disciolte  in  una  soluzione  concentrata  di  acido  clori- 
drico, allungando  poi  con  acqua  distillata  fino  ad  avere  una  soluzione 
perfettamente  limpida.  Si  alcalinizzava  poi  il  liquido  con  ammoniaca 
finché  precipitava  una  leggera  nubecola  che  riacidificando  j>oì  l^ger- 
mente  con  qualche  goccia  di  acido  cloridrico  scompariva  di  nuovo. 
Cosi  preparato  il  liquido  era  pronto  per  determinare  la  CaO  come  in  b). 

Nel  liquido  filtrato  da  questa  prima  operazione,  alcalinizzando  forte 
con  l' ammoniaca  si  otteneva  la  precipitazione  della  magnesia  allo  stato 
di  fosfato  ammonio-magnesiaco,  che  raccolto  in  un  filtro  e  lavato  ve- 
niva poi  anche  esso  calcinato  nel  grogiuolo  di  platino  e  pesato  come 
pirofosfato  di  magnerà. 

Le  quantità  di  CaO  che  ad  oi)erazione  finita  si  riscontrano  in  2  o 
3  grammi  di  feci,  sono  talmente  grandi,  che  si  può  dire  questa  una 
determinazione  grossolana,  dove  un  errore  anche  di  qualche  centigrammo 
non  ha  nessuna  importanza.  Basta  pensare  che  in  40  o  50  grammi  di 
feci  secche  si  possono  trovare  6  o  7  grammi  di  CaO,  per  persuadersi 
di  questo.  Ma  anche  per  le  urine,  il  metodo  condotto  con  cautela  può 
andare  esente  dall'  appunto,  che  spesso  si  fa  a  questo  genere  di  ricer- 
che, per  le  quali  si  dice  che  un  errore  anche  piccolo  di  tecnica  può, 
moltiplicato,  portare  poi  a  differenze  grandi. 

Vediamo  in  un  esempio  quel  che  avviene  in  un  caso  che  si  può 
ritenere  come  normale.  Adoprando  200  ccm.  di  urina  per  la  determi- 
nazione, ammettendo  che  la  quantità  media  totale  delle  urine  di  24  ore 
di  un  uomo  sano  sia  di  1500  ccm.  e  clie  quest'  urina  contenga  1  gr. 
di  fosfati  terrosi  e  che  in  essi  siano  contenuti  gì*.  0,25  di  CaO,  pro- 
cedendo alla  determinazione  quantitativa  di  queste  sostanze,  giusta  il 
metodo  da  me  impiegato,  nella  prima  operazione  (a)  raccoglieremo  nel 
filtro  e  poi  peseremo  nel  grogiuolo  gr.  0,133  di  fosfato  t.  t.  e  nella 
seconda  operazione  (b)  avremo  come  resultato  finale  gr.  0,033  CaO. 
Queste  non  sono  cifre  talmente  piccole  che  anche  un  errore  di  qualche 
milligrammo  possa  avere  grande  importanza,  tanto  piti  che  la  cifra  per 
cui  questo  ipotetico  errore  verrebbe  moltiplicato  non  è  troppo  alta.  In 
questo  caso  bisognerebbe  moltiplicare  per  7,5,  spesso  dobbiamo  molti- 
plicare per  un  numero  più  basso,  raramente  per  uno  maggiore.  In  tali 
condizioni  uno  sbaglio  di  alcuni  milligrammi  iK)trebbe  condurre  al  mas- 
simo alla  differenza  di  qualche  centigrammo  e  questa  non  è  tale  che  se  ne 
possa  tener  conto  in  modo  da  trame  alcuna  conclusione.  Come  vedremo 
poi  se  dovremo  dare  importiinza  a  qualche  dato,  questo  sarà  quando 
le  cifre  raggiungono  il  doppio,  il  triplo  del  normale,  o  viceversa,  sce- 
mano della  metà  o  si  riducono  quasi  a  zero. 
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Gli  errori  d'  apprezzamento  sono  tanto  poco  posBÌbili  per  chi  fa 
lina  serie  di  ricerche  numerose,  che  io  direi  si  può  giungere  a  con- 
trollare anche  all'  ingrosso  o  ad  occhio  i  resultati  del  calcolo.  Se  la 
cifra  alla  fine  dell'  operazione  verrà  in  modo  abnorme  grande  o  piccola 
o  se  si  aggirerà  intomo  al  normale  si  può  quasi  con  sicurezza  preve- 
dere quando  si  conosce  la  quantità  dell'urina  e  si  ha  dinanzi  il  preci- 
pitato che  si  è  formato  nel  vaso  dopo  le  prime  operazioni.  Dal  volume 
di  questo  precipitato  molto  leggero,  fioccoso  e  per  conseguenza  relati- 
vamente voluminoso,  l'occhio  esercitato  può  già  farsi  un'  idea  appros- 
simativa del  resultato  ultimo  e  spesso  infatti  questo  corrisponde  al- 
l' incirca  a  quanto  era  preveduto. 

Questi  apprezzamenti  sul  metodo  lio.  dovuto  fnrli  perchè  sulla  poca 
attendibilità  di  questi  dati,  ottenuti  si  dice  con  quantità  molto  piccole, 
si  basa  l'  obiezione  che  viene  più  generalmente  fatta  per  prima  a  que- 
sto genere  di  ricerche.  Questo  non  è  vero  :  e  operando  con  cautela,  le 
cifre  che  si  ottengono  debbono  avere  il  loro  valore. 

1*  rioeroa. 

Per  primo  espongo  i  valori  della  ccdoe  e  della  magnesia  tro- 
vati nelle  urine  di  an  individuo  normale  mantenuto  durante  tre 
giorni  ad  un  vitto  corrispondente  su  per  giù  per  quantità  e  qua^ 
lità  a  quello  che  ho  indicato  come  vitto  ordinario  dell'ospedale. 

Tabella  I    —  Urine. 


Diagnosi 

Data 

goaoUU 

dell' arine 

in  cmo. 

FMfaU 
temwi 
totali 
in  gr. 

GaO 
totale 
Ingr. 

Individuo  normale 

7  maggio  1903 

8 

9        » 

1350 
1500 
1500 

0.810 
0.920 
0.970 

0.320 
0.310 
0.290 

0.  222 
0.350 
0.437 

Come  si  Tede  dalle  cifre  della  Tabella  I,  le  quantità  di  Ca  e 
di  Mg  da  me  trovate  nelle  urine  di  un  uomo  sano  mantenuto  a 
dieta  mista  carnea  e  vegetale  (la  quale  equivale  a  circa  gr.  1,360  CaO 
e  gr.  0,15  MgO  al  giorno)  corrispondono  a  quelle  indicate  dalla 
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maggior  parte  dei  fisiologi  sopra  citati.  Se  mai,  dove  la  difierenza 
appare  abbastanza  notevole  è  per  la  magnesia,  cioè  le  mie  cifre 
sono  sensibilmente  piii  piccole  di  quelle  enunciate  dal  Neubauer 
che  al  fosfato  di  magnesia  delle  urine  assegna  una  media  giorna- 
liera di  gr.  0,64.  Questo  avviene  evidentemente  perchè  egli  calcola 
che  su  1  gr.  di  fosfati  terrosi  totali,  soltanto  gr.  0,17-0,20  siano 
rappresentati  da  OaO,  mentre  tutti  gli  altri  autori  riferiscono  per 
la  calce  cifre  un  po' più  alte  (0,20-0,25  gr.  GaO). 

Faccio  seguire  una  II  Tabella  dove  sono  esposte  le  cifre  tro- 
vate nelle  urine  di  ammalati  i  quali  non  presentavano  alcun  feno- 
meno degno  di  nota  da  parte  del  sistema  nervoso.  Tutti  questi  am- 
malati si  trovavano  ad  aver  già  passato  da  un  pezzo  il  periodo 
acuto  della  loro  malattia,  ed  erano  tutti  senza  febbre.  (Y.  Tab.  II). 

Come  si  vede  dalla  Tabella,  i  fosfati  terrosi  e  separatamente 
la  Ca  e  la  Mg  delle  urine  di  questi  ammalati,  appaiono  in  quantità 
che  si  possono  dire  fisiologiche. 

Oscillano  fra  un  minimo  di  0,20  CaO  (VI)  ed  un  massimo  di 
0,36  GaO  (I);  Si  potrebbe  notare  che  la  massima  quantità  della 
calce*  nelle  urine  si  riscontra  appunto  in  un  individuo  (I)  che  più 
di  tutti  gli  altri  5  ne  assumeva  con  gli  alimenti;  però  la  difTe- 
renza  in  più  è  appena  di  4  centigrammi,  in  confronto  del  V  caso 
che  di  GA  ne  ingeriva  appena  la  metà.  Inoltre  si  vede  che  la  cifra 
più  piccola  della  calce  delle  urine  si  ha  nel  caso  VI  (gr.  0,20  GaO), 
in  cui  negli  alimenti  si  hanno  gr.  1,60  GaO,  mentre  una  cifra  re- 
lativamente alta  si  ha  come  si  è  detto  nel  III  caso,  in  cui  l'intro- 
duzione della  calce  con  gli  alimenti  era  minore  (gr.  1,36  GaO). 
H  II,  il  III  e  IV  caso  che  avevano  un'alimentazione  sensibil- 
mente uguale  presentano  nelle  urine  una  differenza  da  gr.  0,21 
a  0,31  GaO. 


•    « 


Per  il  caso  seguente  il  cui  studio  è  dettagliatamente  esposto  nella 
Tabella  III,  faccio  precedere  poche  notizie  cliniche,  come  lo  farò  d'ora 
innanzi  solo  per  i  casi  più  a  lungo  seguiti,  e  che  possono  presentare 
un  interesse  relativamente  maggiore. 
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•  S.  M.,  N.  44,  D.  ParapUgia  degli  arti  inferiori  di  natura  isterica. 
—  La  paziente,  ima  donna  di  27  anni,  maritata,  nulla  di  notevole  pre- 
senta nel  gentilizio.  Ha  Bofferto  di  anemia  A^er^o  i  18  anni,  ed  a  25  anni, 
maritata,  nel  1^  anno  di  matrimonio  ha  avuto  due  aborti.  Da  due  anni 
dopo  un  trauma  psichico  ha  sofferto  ripetutamente  di  accessi  convul- 
sivi, diagnosticati  dal  medico  come  attacchi  isterici. 

Da  15  giorni  (al  suo  ingresso  in  Clinica,  9  dicembre  1901)  dopo 
uno  spavento,  essendo  stata  di  notte  rincorsa  da  un  male  intenzionato, 
soffre  della  presente  malattia  che  consiste  in  una  paraplegia  JUiccida 
degli  arti  inferiori. 

Nei  due  arti  che  restano  abbandonati  sul  letto  esiste  diffusa  in 
tutta  la  loro  superfìcie  dal  piede  fino  all'  inguine  una  jsona  di  anestesia 
a  manicotto,  I  riflessi  rotulei  sono  bilateralmente  esagerati. 

Riflesso  congiuntivale  e  faringeo  aboliti. 

Spiccato  il  punto  ovarico  e  il  mammario  a  sinistra. 

Campo  visivo  ristretto  bilateralmente. 

Decorso,  —  Con  poche  applicazioni  di  correnti  faiudiche  l'amma- 
lata migliora  e  poi  guarisce  completamente. 

Le  ricerche  sono  divise  in  2  periodi:  In  un  primo  periodo 
che  ya  dal  15  al  22  dicembre,  durante  il  qaale  l'ammalata  era 
paraplegica,  immobile  a  letto;  T eliminazione  dei  fosfati,  presentò 
questi  estremi:  fosforo  terroso  totale  =  gr.  0,82-gr.  1,540,  CaO 
=  gr.  0,35-0,42,  Mg,6,0,  =  gr.  0,12-0,755. 

In  un  2®  periodo  che  va  dal  2  al  24  gennaio  1902  si  sono 
avute  queste  altre  oscillazioni  :  Fosfati  terrosi  totali  =  gr.  0,825- 
gr.  1,221,  CaO  =gr.  0,27-gr.  0,42,  Mg,P,0,==gr.  0,316-gr.  0,592. 

Nel  1°  periodo  l'eliminazione  dei  fosfati  dimostra  dunque  una 
maggiore  irregolarità,  più  spiccata  per  il  fosfato  di  magnesia  che 
per  la  calce,  le  cui  cifre  sono  però  tutte  piuttosto  alte. 

Nel  2®  periodo  l' eliminazione  dei  fosfati  terrosi  tende  a  rego- 
larizzarsi e  le  cifre  della  Ca  mostrano  una  tendenza  a  diminuire, 
come  specialmente  appare  nel  periodo  degli  ultimi  3  giorni,  dopo 
i  quali  la  paziente  venne  congedata  completamente  guarita. 

In  complesso  nell'eliminazione  della  Ca  nelle  urine  spicca  una 
notevole  regolarità  di  eliminazione,  avendosi  come  massima  diffe- 
renza, 0,277-0,427,  ciò  malgrado  il  mutamento  periodico  dell'ali- 
mentazione. 

Negli   ultimi  3  giorni  al    solito    vitto    ordinario    fu  aggiunto 


E   DELLA   MAGNBSIA    IN   RAPPORTO    AD   ALCUNE   FORME   CUNICHK        73 

quotidianamente  1  gr.  di  fosfato  di  calce  diviso  in  4  prese;  que^ 
sVaggiuìda  non  influenzò  per  nulla  ne  i  fosfati  terrosi  totali  né  la 
calce  delle  uriìie^  nelle  quali  apparve  anzi  una  lieve  diminuzione  in 
confronto  a  tutti  gli  altri  periodi. 

Feci,  —  La  calce  che  si  trova  nelle  feci  dal  21  dicembre  al 
13  di  gennaio  si  può  dire  che  rappresenta,  meno  un  leggero  ri- 
sparmio, la  differenza  fra  la  quantità  ingerita  con  gli  alimenti  e 
quella  emessa  per  le  urine.  Lo  scarico  che  avviene  per  l'intestino 
si  fa  evidentemente  non  con  quella  regolarità  che  si  riscontra  nelle 
urine,  ma  in  maniera  molto  più  irregolare.  Nel  nostro  bilancio 
colpisce  piuttosto  il  notevole  risparmio  che  si  osserva  negli  ultimi 
giorni  e  che  diviene  evidentissimo,  quando  si  somministrò  il  fosfato 
di  Ca  in  sostanza. 

Parrebbe  proprio  che  in  questo  periodo  i  3  gr.  di  fosfato  di 
calce  equivalenti  a  gr.  1,65  CaO  fossero  stati  completamente  as- 
sorbiti e  risparmiati  nell'organismo.  È  qui  da  notare  che  alla  fine 
di  ogni  periodo  di  osservazione  l'intestino  veniva  accuratamente 
lavato,  per  cui  non  è  da  credere  che  questa  quantità  possa  essere 
rimasta  indietro. 

È  forse  in  questa  maggiore  facilità  di  essere  assorbiti  e  ri^ 
tenuti  che  si  fonda  la  proprietà  terapeutica  di  questi  preparati? 
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Tavola      j 


Diagnosi 


S.  M.  di  anni   27  N.  44, 
D.  Paraplegia  isterioa. 


Dato 


15  dioembre  1901 

20 

21 

22 

2  gennaio  1902 

3  » 
12        » 
13 
14 
15 

15-21     » 
21-22     » 

23 

24 


Urine 


Quantità 

dell*  urino 

in  emo. 


850 
1.850 
1.820 
1.050 
1.820 
1.450 
1.650 
1.400 
1.300 
1.500 

1.100 

750 

1.850 


Fotf.  t.  t. 
in  sr. 


1.067 
1.540 
0.825 
0.890 
1.106 
1.132 
1.023 
1.156 
0.949 
1.090 

0.946 
0.825 
1.221 


GaO 
tot  in  gr. 


0.356 
0.427 
0.383 
0.409 
a  427 
0.408 
a  330 
0.336 
0.341 
0.405 

a  319 
0.277 
0.342 


in  Kc 


0.414 
0.75S 
a  121 
a  138 
0.321 

asss 

0.416 
0.538 
a  322 
0.345 

0.3@ 
a  316 

a  592 

I 


Poiché  nel  caso  precedente,  all' infuori  di  on  certo  aumento 
della  calce  della  orine,  rilevabile  nel  1^  periodo  d'osservazione, 
niente  altro  di  anormale  parve  risultare,  si  può  ritenere  che  quel 
bilancio  della  calce  si  avvicinasse  di  molto  a  quello  che  potrebbe 
offrire  un  individuo  normale.  Perciò  mi  parve  interessante  con- 
trapporgli la  ricerca  fatta  su  qualche  caso  in  cui  l' assorbimento  e 
r  eliminazione  di  questa  sostanza  dovesse  ritenersi  a  priori  alterata. 
Siccome  l'intestino  è  riconosciuto  generalmente  come  il  principale 
emuntorio  dei  sali  di  calce,  era  da  credersi,  che  in   una  malattia 
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m. 


■Uefvei 

CaO 
tot.  in  gr. 

Mg,PA 

in  gr. 

Vitto 

CnO 
do^li  alim. 

Ugo 

de^H  alim. 

Aasorbim. 

dell'  CaO 

ingr. 

BlUttdo 

della  Ca 

ingr. 

— 

— 

—- 

Vitto  ordinario 

1.36 

0.15 

— 

— 

— 

— 

— 

»           » 

» 

0.15 

— 

— 

95 

3.659 

0. 218 

2  litri  latte,  2  uova 
1  litro  latte,  2  uova 

8.15 
1.57 

0.36 
0.19 

0.97 
\ 

-h  0.10 

— 

— 

— 

Vitto  ordinario 

1.36 

0.15 

55 

2.600 

1.020 

»            » 

» 

* 

,      2.04 

-♦-0.56 

— 

— 

— 

»            » 

» 

i 

43 

0.806 

0.606 

»            » 

» 

) 

78 

2.792 

0.109 

Latte  1500  eea.,  3  uova 

2.46 
2.46 

2.13 

4-  1. 39 

— 

— 

— 

Vitto  ordinario  più 
1  grammo  al  gior- 
no   di    fosfato    di 
Ca«©:.  0,55  CaO 

1.91 

» 

0.15 
0.15 

3.21 

-^  2.29 

65 

2.514 

0.890 

» 

0, 15 

1 

che  lede  quest'organo  in  modo  piattosto  esteso,  quest'alterazione 
del  ricambio  dovesse  avverarsi,  e  perciò,  sotto  questo  punto  di  vista, 
presi  in  esame  2  casi  di  tifo  il  cui  studio  è  riferito  nella  Ta- 
bella IV. 


Caso  I.  —  M.  P.,  ragazza  di  18  anni.  Si  ammalò  con  febbre  il 
25  marzo,  dopo  un  breve  periodo  prodromico  di  malessere. 

Entrò  in  Clinica  il  4  aprile  con  una  febbre  a  tipo  remittente  che 
durò  dal  4  al  24  aprile.  Fu  diagnosticata  per  febbre  tifoide,  presen- 
tando essa  tutti  i  sìntomi  caratteristici,  roseola,  milza  grossa,  reazione 
dì  Widfil  positiva,  ecc.  La  malattia  ebbe  un  decorso  mite  senza  al- 
cuna complicazione. 
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Nel  primo  periodo  che  va  dal  9  al  13  aprile,  trovandosi  la 
paziente  nel  terzo  settenario  della  saa  malattia,  la  febbre  oscillava 
fra  37®  e  39®,4;  l'intestino  era  piuttosto  torpido  prevalendo  la  ^tó- 
tichexxa^  ed  essendo  necessario  un  clistere  (acqua  bollita  semplice) 
per  avere  le  feci.  L'alimentazione,  come  lo  dimostra  la  tabella  era 
costituita  esclusivamente  da  latte. 

In  questo  tempo  i  fosfati  terrosi  totali  delle  urine  sono  rappre- 
sentati da  cifre  molto  più  basse  della  media  normale  e  questo  tanto 
per  il  fosfato  di  calce  che  per  il  fosfato  di  magnesia.  D'altronde, 
durante  i  5  giorni  che  furono  gli  ultimi  del  3®  settenario,  avvian- 
dosi l'ammalata  ad  un  miglioramento  progressivo,  si  notò  anche 
nell'eliminazione  di  queste  sostanze  un  graduale  piccolo  aumento. 

Al  5  maggio  quando  la  paziente  è  sfebbrata  da  10  giorni, 
mantenendosi  i  fosfati  terrosi  totali  delle  urine  sempre  piuttosto 
scarsi,  la  calce  invece  dà  una  cifra  presso  a  poco  normale.  Il  22 
dello  stesso  mese  con  vitto  ordinario  si  ha:  fosfati  terrosi  totali 
=  0,97  gr.  (normale)  CaO  =  gr.  0,37  (cifra  piuttosto  alta). 

Nelle  feci  del  1°  periodo  si  trova,  si  può  dire,  la  differenza 
fra  la  Ca  ingerita  e  quella  emessa  per  le  urine,  meno  una  certa 
quantità  che  darebbe  un  risparmio  di  gr.  0,59  CaO  al  giorno.  Un 
risparmio  minore  +  0,14  CaO  si  nota  il  5  maggio,  una  perdita 
addirittura  sorprendente  si  mostra  il  22  maggio,  quando  la  paziente 
era  già  a  vitto  ordinario  ossia  completamente  ristabilita. 

Caso  II.  —  C.  0.,  di  anni  18,  calzolaio,  entra  in  Clinica  il  21  feb- 
braio 1902  essendo  ammalato  fino  dal  4  del  medesimo  mese  con  dolor 
di  capo,  inappetenza,  diarrea  e  febbre.  Al  suo  ingresso  nell'  ospedale 
fu  constatato  40,1  di  temperatura,  milza  grossa,  prova  di  Widal  posi- 
tiva, sintomi  di  bronco  polmonite  basilare  bilaterale  al  torace  poste- 
riore. 

Nella  prima  quindicina  di  marzo  la  febbre  aveva  ceduto  e  tutto 
faceva  prevedere  prossima  la  convalescenza  quando  al  20  marzo  si  ini- 
zia una  recidiva  di  tifo  con  temperatura  continua  fra  39  e  40**. 

È  in  questo  periodo  che  è  stato  fatto  lo  studio  del  ricambio 
della  calce. 

Ai  primi  d'  aprile  la  fcbbie  è  notevolmente  decresciuta  e  divenuta 
remittente.  Verso  il  20  aprile  è  in  piena  convalescenza. 
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Qui  come  nell' altro  caso,  nel  periodo  che  va  dal  25  al  28 
marzo  spicca  una  notevolissima  scarsità  di  fosfati  terrosi  nelle 
urine  avendosi  circa  un  quarto  del  normale,  mentre  nei  due  giorni 
del  mese  seguente  (8-9  aprile)  le  cifre  si  sono  di  molto  rialzate 
specialmente  per  quel  che  riguarda  il  fosfato  di  calce. 

Viceversa  nelle  feci  si  trova  una  quantità  enorme  di  calce^ 
tale,  che  l' ammalato  pure  ingerendo  una  quantità  notevole  di  que- 
sta sostanza  con  la  dieta  lattea,  nonostante  emette  con  le  feci  più 
Ca  di  quella  che  non  ne  ingerisca,  l'assorbimento  è  rappresentato 
da  cifre  negative,  e  per  il  bilancio  della  Ca  si  trova  continuamente 
in  perdita. 

In  un  punto  dunque  questi  2  casi  concordano  completamente 
r  uno  con  V  altro,  cioè  per  quello  che  riguarda  V  eliminazione  della 
calce  nelle  urine;  da  essi  si  può  concludere  che: 

Durante  un'  infeximie  tifica  i  fosfati  terrosi  totali  in  gene^ 
rale  e  il  fosfato  di  calce  in  particolare  si  trovano  notevolmente 
dimmuiti  nelle  urine;  col  migliorarsi  delle  condizioni  dell'inte- 
stino^ questa  deficenxa  tende  gradualmente  a  scomparire. 

Se  la  lesione  dell'intestino  è  grave  come  si  poteva  supporre 
che  fosse,  nel  caso  ir,  si  può  avverare  che  per  le  feci  si  scarichi 
una  quantità  di  calce  anche  maggiore  di  quella  ingerita  con  gli 
alimenti,  sì  che  nel  bilancio  l' ammalato  si  trovi  in  continua  per- 
dita di  ^esta  sostanza. 

Vedremo  in  seguito  in  raffronto  con  altri  fatti  quali  deduzioni 
si  possano  trarre  da  questa  circostanza. 


Anno  LX.  —  1906. 
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TaU 


^ . 


I 


Nomo 
e  diagnoai 


M.  S.,  febbre 
tifoide. 


C.  0.,  febbre 
tifoide. 


Data 


9  Aprile  1902. 

10  Aprilo  1902. 

11  Aprile  1902. 

12  Aprile  1902. 

13  Aprile  1902. 
5  Maggio  1902. 

22  Maggio  1902. 

25  Marzo  1902. 

26  Marzo  1902. 

27  Marzo  1902. 

28  Marzo  1902. 

8  Aprile  1902. 

9  Aprile  1902. 


Urine 


il 


400 
1050 

900 

1000 

1000 

1150 

2300 
610 

680 
600 

820 
2400 
2000 


II 


0.200 

0.279 

0.343 

0.356 

0.400 

0.583 

0.  959 
0.268 

0.204 
0. 172 

0.369 
0.528 
0.702 


o  5 
3  £ 


0.084 

0.136 

0.153 

0.163 

0.184 

0.279 

0.375 
0.097 

0.092 
0.048 

0.147 
0.284 
0.  320 


& 


0.049 


0.020 


Feci 


4  75 


a  062 

0.057 

0.062 

0.070 

0.269 
0.090 

ao3#! 

0.084  f 

0.109 

0.006  i 

0. 114  ^ 
I 


60 

65 

52 
32 

37 

58 


& 

o  5 

0.498 

0.784 

2.160 

2.800 

4.364 

2.374 

6.068 

7.540 

o 

0» 


* 

Il  caso  seguente,  esposto  nella  Tabella  Y,  ci  è  fornito  da  una 
morfinomane. 

La  paziente  C.  .S.,  di  anni  38,  in   seguito  a  disturbi   di  stomaco 
vomiti  nervosi,  iiK'racidità,  ed  a    turbe  visive  di  natura  isterica   (ani- 


ci I 


0.i 


ai 
o.al 

0.^ 


1.39Ì 
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IV. 


Vitto 

Clio 

degli  alimenti 

in  gr. 

< 

Bilancio 
deU'CaO 

(Htervazioni 

Latto  500.  Caffo  100.  Acqua 
d'  Uliveto  50  cciil 

0.80 

0.31 

-+-0.23 

Temperatura  fra  37«  e  39,4 
prevale  la  stitichexxa. 

Latto  700.  Caffè  200.  Acqua 
d'  Uliveto  200. 

1.24 

2. 15 

-f-L87 

I^tto  1000.  Caffè  200.  Acqua 
d'  Uliveto  200. 

1.69 

' 

Latte  1000.  Caffè  200.  Acqua 
d'  Uliveto  200. 

L69 

1 
\ 

'      L22 

\ 

-+-0.88 

Latto  1000.  Caffè  200.  Acqua 
d'  Uliveto  200. 

1.(59 

Latte    2    litri.    Brodo    500. 
Acqua  d'  Uliveto  200. 

3.21 

0.41 

-hO.  14 

Apiressia. 

Vitto  ordinario 

1.36 

—  3.00 

—  3.37 

Latto  1000 

L50 

-0.87 

—  0.  96 

Febbre,  feci  liquide. 

Latte  850  ccm. 

1.275 

Latte  550   ccm.    Caffè   200. 
Acqua  d'  Uliveto  500. 

1.675     1 

-1.12 
\ 

-  1.  410 

lAtte  1800.  Caffè  200. 

2.000 

1 

\ 

Latto  2500.  Uova  1 .  Brodo  500 
Latte  2000.  Marsala  200  gr. 

3.88      ^ 

3.00      * 

1 

-0.66 

—  1.  26 

LMntestino  funziona  meglio 
e  la  febbre  è  quasi  cessata. 

bliopia^  diplopia^  aatenopia),  contrasse  1'  abitudine  della  morfina.  Nel 
1901  fu  ricoverata  in  Clinica  Chirurgica  \>gt  essere  curata  di  diversi 
ascessi,  venuti  in  seguito  ad  iniezioni  mal  fatte  di  questo  medica- 
mento. Il  15  gennaio  1902  entra  in  Clinica  Medica.  Le  diverse  turbe 
nervose  che  1'  ammalata  presentò  in  Clinica,  non  e'  interessano  nel 
caso  particolare,  tanto  più  che  una  gran  parte  erano  simulate  j  i)er  noi 
basta  sapere  c:.e  essa  eludendo  la  vigilanza  di  tutti  riusci    a   far  uso 


■>1 


80 


G.    PIERALLINI  —  SULL  ELIMINAZIONE   DELLA   CALCE 


di  morfina  fìno  al  9  di  febbraio,  dal  ^  in  poi,  isolata,  non  ne  ebbe 
pili,  e  dopo  5  giorni  non  volendo  sottostare  a  questa  j^rivazione  abban- 
donò la  Clinica. 

Il  ricambio  completo  della  calce  e  della  magnesia  studiato  in 
questa  paziente  è  diviso  in  3  periodi  durante  i  primi  2,  (l'uno  di 
sei  giorni  e  l'altro  di  tre  giorni),  la  C.  S.  era  sotto  l'influenza 
dell'  uso  della  morfina,  invece  durante  il  terzo  di  4  giorni  essa  era 
stata  privata  già  da  3  giorni  di  questa  sostanza. 

Il  contrasto  fra  le  cifre  dei  fosfati  terrosi  totali,  della  calce,  e 
della  magnesia  delle  urine  dei  primi  9  giorni,  in  confronto  di 
quelle  degli  ultimi  4  è  evidentissimo. 

Le  qtiantità  di  questi  sali  delle  urine  durante  V  uso  della 
morfina  appaiono  ridotte  a  meno  della  metà  del  normale^  mentre 
risalgono  a  cifre  presso  a  poco  fisiologiche  ìiel  tempo  in  cui  il 
medicamento  era  stato  assolutamente  sottratto. 

L' alimentazione  fu  sensibilmente  uniforme  poiché  non  avendo 
la  paziente  quasi  punto  appetito  si  nutriva  solo  di  latte,  caffè  e  un 
po'  di  brodo. 

Durante  i  primi.  9  giorni  ingerendo  l' ammalata  circa  due 
granimi  al  giorno  di  CaO,  compaiono  nelle  urine  appena  gr.  0,10 
di  questa  sostanza,  il  resto  in  parte  se  ne  va  con  le  feci,  in  parte 
viene  accumulato  nell'  organismo  ^  da  avere  nel  bilancio  un  ri- 
sparmio di  -\-  gr.  0,75  CaO  al  giorno  in  media. 

La  quantità  della  calce  ingerita  con  gli  alimenti  è  anche 
qui  come  quasi  sempre^  così  spropositatamente  grande  in  con- 
fronto di  quella  che  si  trova  nelle  urine,  che  sembra  illogico 
stabilire  un  rapporto  diretto  fra  1'  alimentazione  e  la  calce  delle 
urine.  Nelle  feci  questo  rapporto  si  vede  chiaro,  più  è  la  calce  in- 
gerita più  se  ne  trova  in  esse  ;  ma  per  le  urine  il  medesimo  fatto 
sicuramente  non  esiste. 

Nel  tubo  intestinale,  sotto  ogni  condizione,  si  trova  sempre 
tanta  calce  in  confronto  di  quella  che  i  reni  eliminano,  sì  da  far 
rendere  assurdo  il  pensiero  che  una  qualunque  aggiunta  o  sottra- 
zione alla  calce  degli  alimenti  possa  avere  un'  influenza  qualunque 
nella  cifra  della  calce  delle  urine.  Il  crescere  o  il  diminuire  di 
questi  sali  che  passano  attraverso  il  filtro  renale,  la  loro  regolarità 
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dì  emissione  devono  essere  per  forza  sotto  V  influenza  di  altri  fattori 
che  ne  regolano  lo  scarico,  altrimenti  si  dovrebbero  avere  oscillazioni 
ben  più  grandi,  paragonabili  a  quelle  che  si  riscontrano  nelle  feci. 

Anche  in  questo  caso,  se  si  osservano  i  primi  9  giorni,  per 
quanto  la  secrezione  renale  fosse  evidentemente  nel  nostro  senso 
alterata  dall'  uso  della  morfina,  pur  nonostante  le  quantità  di  GaO 
che  giornalmente  si  riscontrano  sono  molto  uniformi,  il  che  non 
accade  per  le  feci.  Sospeso  l' uso  del  farmaco  si  ha  subito  un  salto 
con  un  aumento  evidentissimo  della  Ca  e  dopo  un  paio  di  giorni  le 
cifre  si  aggirano  intorno  alle  medie  fisiologiche.  Quali  siano  i  fat- 
tori che  contribuiscono  a* questa  regolarità  di  eliminazione  di  que- 
sti sali,  regolarità  che  si  mantiene  anche  col  variare  delle  quantità 
deir  urina  delle  24  ore,  non  sapremmo  finora  dire.  Si  può  soltanto 
per  ora  escludere  che  la  qiialità  e  quantità  dell' alimentazione  abbia 
in  ciò  un'influenza  ìiotevole;  si  può  a/fermare  che  una  lesione  della 
funzione  intestinale  (tifo)  può  diminuire  di  molto  la  Ca  delle  urine, 
che  lo  stesso  effetto  si  ha  dalVuso  di  un  narcotico  quale  la  moì^fèna. 

Nell'osservazione  esposta  nella  Tabella  VI  si  riscontra  il  me- 
desimo fatto  che  viene  a  confermare  le  conclusioni  precedenti.  Si 
noti  che  l' ammalata  la  quale  aveva  contratta  ì'  abitudine  della  mor- 
fina in  seguito  ad  una  nevralgia  del  trigemino,  quasi  guarita  in 
quel  tempo  di  quest'affezione,  faceva  soltanto  alla  sera  l'iniezione 
di  1  centigrammo  di  morfina  per  insonnia  ostinata.  Solo  con  questa 
piccola  dose,  le  cifre  dei  fosfati  terrosi  totali  e  della  calce  sono  pur 
nondimeno  ridotte  a  poco  piìi  della  metà. 

Poiché  questo  fatto  mi  parve  importante  anche  a  scopo  pratico 
per  il  medico,  cioè  per  poter  facilmente  decidere  nel  caso  di  un 
sospetto  che  il  paziente  faccia  o  no  uso  di  morfina,  ogni  volta  che 
ne  ho  avuto  1'  occasione,  ho  fatto  la  ricerca  grossolana  dei  fosfati 
terrosi  mediante  la  precipitazione  con  ammoniaca  in  tutti  quegli 
ammalati  in  cui  sapevo  o  sospettavo  dell'  uso  dì  morfina  o  dì  eroina. 
Sempre  ho  potuto  osservare  che  in  seguito  alle  iniezioni  di  una 
di  queste  due  sostanze,  la  precipitazione  dei  fosfati  terrosi  con 
rammoni(Xca  nell'uriìia  avviene  in  modo  scarsissimo  con  una  nu- 
becola appena  apprezzcUnle,  che  non  può  non  colpire  per  la  sua  te- 
nuità, in  confronto  a  quello  che  si  suole  avere  nelle  mine  normali: 
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•  S.  M.,  N.  44,  D.  Paraplegia  degli  arti  inferiori  di  natura  isterica. 
—  La  paziente,  una  donna  di  27  anni,  maritata,  nulla  di  notevole  pre- 
senta nel  gentilizio.  Ha  sofferto  di  anemia  verso  i  18  anni,  ed  a  25  anni, 
maritata,  nel  1**  anno  di  matrimonio  ha  avuto  due  aborti.  Da  due  anni 
dopo  un  trauma  psichico  ha  sofferto  ri{)etutamente  di  accessi  convul- 
sivi, diagnosticati  dal  medico  come  attacchi  isterici. 

Da  15  giorni  (al  suo  ingresso  in  Clinica,  9  dicembre  1901)  dopo 
uno  spavento,  essendo  stata  di  notte  rincorsa  da  un  male  intenzionato, 
soffre  della  presente  malattia  che  consiste  in  una  paraplegia  flaccida 
degli  arti  inferiori. 

Nei  due  arti  che  restano  abbandonati  sul  letto  esist-e  diffusa  in 
tutta  la  loro  superficie  dal  piede  fino  alP  inguine  una  eona  di  anestesia 
a  manicotto.  I  riflessi  rotulei  sono  bilateralmente  esagerati. 

Riflesso  congiuntivale  e  faringeo  aboliti. 

Spiccato  il  punto  ovarioo  e  il  mammario  a  sinistra. 

Campo  visivo  ristretto  bilateralmente. 

Decorso.  —  Con  poche  applicazioni  di  correnti  faradiche  l'amma- 
lata migliora  e  poi  guarisce  completamente. 

Le  ricerche  sono  divise  in  2  periodi:  In  un  primo  periodo 
che  va  dal  15  al  22  dicembre,  durante  il  quale  l'ammalata  era 
paraplegica,  immobile  a  letto;  T eliminazione  dei  fosfati,  presentò 
questi  estremi:  fosforo  terroso  totale  =  gr.  0,82-gr.  1,540,  CaO 
=  gr.  0,35-0,42,  Mg,6,0,  =  gr.  0,12-0,755. 

In  un  2"^  periodo  che  va  dal  2  al  24  gennaio  1902  si  sono 
avute  queste  altre  oscillazioni  :  Fosfati  terrosi  totali  =  gr.  0,825- 
gr.  1,221,  CaO  =gr.  0,27-gr.  0,42,  Mg,P,0,  =  gr.  0,316-gr.  0,592. 

Nel  1®  periodo  l'eliminazione  dei  fosfati  dimostra  dunque  una 
maggiore  irregolarità,  più  spiccata  per  il  fosfato  di  magnesia  che 
per  la  calce,  le  cui  cifre  sono  però  tutte  piuttosto  alte. 

Nel  2^  periodo  l' eliminazione  dei  fosfati  terrosi  tende  a  rego- 
larizzarsi e  le  cifre  della  Ca  mostrano  una  tendenza  a  diminuire, 
come  specialmente  appare  nel  periodo  degli  ultimi  3  giorni,  dopo 
i  quali  la  paziente  venne  congedata  completamente  guarita. 

In  complesso  nell'eliminazione  della  Ca  nelle  urine  spicca  una 
notevole  regolarità  di  eliminazione,  avendosi  come  massima  àìSe- 
ronza,  0,277-0,427,  ciò  malgrado  il  mutamento  periodico  dell'ali- 
mentazione. 

Negli   ultimi  3  giorni  al   solito    vitto    ordinario    fu  aggiunto 
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quotidianamente  1  gr.  di  fosfato  di  calce  diviso  in  4  prese;  que- 
sV aggiunta  non  influenxò  per  nulla  ne  i  fosfati  terrosi  totali  né  la 
calce  delle  urine^  nelle  quali  apparve  anzi  una  lieve  diminuzione  in 
confronto  a  tutti  gli  altri  periodi. 

Feci.  —  La  calce  che  si  trova  nelle  feci  dal  21  dicembre  al 
13  di  gennaio  si  può  dire  che  rappresenta,  meno  un  leggero  ri- 
sparmio, la  differenza  fra  la  quantità  ingerita  con  gli  alimenti  e 
quella  emessa  per  le  urine.  Lo  scarico  che  avviene  per  T  intestino 
si  fa  evidentemente  non  con  quella  regolarità  che  si  riscontra  nelle 
urine,  ma  in  maniera  molto  più  irregolare.  Nel  nostro  bilancio 
colpisce  piuttosto  il  notevole  risparmio  che  si  osserva  negli  ultimi 
giorni  e  che  diviene  evidentissimo,  quando  si  somministrò  il  fosfato 
di  Ca  in  sostanza. 

Parrebbe  proprio  che  in  questo  periodo  i  3  gr.  di  fosfato  di 
calce  equivalenti  a  gr.  1,65  CaO  fossero  stati  completamente  as- 
sorbiti e  risparmiati  nell'organismo.  È  qui  da  notare  che  alla  fine 
di  ogni  periodo  di  osservazione  l'intestino  veniva  accuratamente 
lavato,  per  cui  non  ò  da  credere  che  questa  quantità  possa  essere 
rimasta  indietro. 

È  foiose  Ì7i  questa  maggiore  facilità  di  essere  assorbiti  e  ri" 
tenuti  che  si  fonda  la  proprietà  terapeutica  di  questi  preparatiti 
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Ta-vxila 

Diagnosi 

Data 

Urine 

Qnantità 

dell'urine 

in  cmc. 

Foaf.  i.  t. 
in  f  r. 

OaO 
tot-ingr. 

-*i 

S.  M. 
D. 

di   anni   27  N.  44, 
Paraplegia  isterica. 

15  dicembre  1901 
20        » 

850 
1.850 

1.067 
1.540 

0.356 

0.427 

0.41^ 
0.731 

21 

1.820 

0.825 

0.383 

aiii 

22        »            » 

1.050 

0.890 

0.409 

0.131 

2  gennaio  1902 

1.820 

1.106 

0.427 

a32i 

3 

1.450 

1.132 

0.408 

aaa 

12        * 

1.650 

1.023 

a330 

a4jt 

13 

1.400 

1.156 

0.336 

0.538 

( 

14        .           . 

1.300 

0.949 

0.341 

asa 

15        » 

1.500 

1.090 

0.405 

a3a 

15-21     . 

— 

— 

— 

— 

21-22     » 

1.100 

0.946 

a  319 

a363 

23 

750 

0.825 

0.277 

a  316 

24 

1.850 

1.221 

0.342 

o.m 

* 
*       * 


Poiché  nel  caso  precedente,  all' infuori  di  an  certo  aamento 
della  calce  della  urine,  rilevabile  nel  1*  periodo  d'osservazione, 
niente  altro  di  anormale  parve  risultare,  si  può  ritenere  che  quel 
bilancio  della  calce  si  avvicinasse  di  molto  a  quello  che  potrebbe 
offrire  un  individuo  normale.  Perciò  mi  parve  interessante  con- 
trapporgli la  ricerca  fatta  su  qualche  caso  in  cui  l' assorbimento  e 
r  eliminazione  di  questa  sostanza  dovesse  ritenersi  a  priori  alterata. 
Siccome  l'intestino  è  riconosciuto  generalmente  come  il  principale 
emuntorio  dei  sali  di  calce,  era  da  credersi,  che  in   una  malattia 
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m. 


nniitiU 
U«  fisci 


Feci 


CaO 
toth  in  gr. 


95 


55 


43 


78 


65 


3.650 


aeoo 


0.808 


a  792 


2.  514 


in  gr. 


a  218 


1.020 


0.606 


0.109 


a  890 


Vitto 


Vitto  ordinario 

2  litri  latte,  2  uova 

1  litro  latte,  2  uova 

Vitto  ordinario 


c«o 

do^li  alim. 
in  gr. 


Latte  1500  eca.,  3  uova 


Vitto  ordinario  più 
1  grammo  al  gior- 
no di  fosfato  di 
Ca  — gr.  0,55  CaO 


1.36 
» 
8.15 
1.57 
1.36 


2.46 
2.46 
1.91 


Ugo 

lacli  alii 
in  gr. 


a  15 

0.15 
0.36 
0.19 
0.15    ^ 


Anorbim. 

deU'  CaO 

in  gr. 


0.97 


2.04 


2.13 


0.15    \ 

0.15    (      3.21 


[).15    f 
0.15 


Btlnneio 

delU  Cft 

in  gr. 


0.10 


0.56 


4-1. 


I 


2.29 


che  lede  quest'organo  in  modo  piattosto  esteso,  quest'alterazione 
del  ricambio  dovesse  avverarsi,  e  perciò,  sotto  questo  punto  di  vista, 
presi  in  esame  2  casi  di  tifo  il  cui  stadio  ò  riferito  nella  Ta- 
beUa  IV. 


Caso  I.  —  M.  P.,  ragazza  di  18  anni.  Si  ammalò  con  febbre  il 
25  marzo,  dopo  un  breve  periodo  prodromico  di  malessere. 

Entrò  in  Clinica  il  4  aprile  con  una  febbre  a  tipo  remittente  che 
durò  dal  4  al  24  aprile.  Fu  diagnosticata  per  febbre  tifoide,  presen- 
tando essa  tutti  i  sintomi  caratteristici,  roseola,  milza  grossa,  reazione 
di  Widfil  positiva,  ecc.  La  malattia  ebbe  un  decorso  mite  senza  al- 
cuna complicazione. 
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dal  campione  che  ebbi  nelle  mani,  si  poteva  giudicare  che  la  cifra 
del  fosfato  di  Ca  delle  urine  doveva  essere  enorme. 

È  difificile  dire  come  questi  acidi  abbiano  una  tale  azione,  se 
favorendo  V  assimilazione  della  Ca  degli  elementi,  o  sottraendola 
ai  liquidi  organici  ed  ai  tessuti.  Questo  parrebbe  più  probabile,  e 
se  questa  seconda  ipotesi  è  vera,  il  prodursi  di  questi  3  eccessi 
convulsivi  (in  una  paz^iente  che  non  ne  aveva  sofferto  mai)  in  se- 
guito alla  somministrazione  dell'  aspirina,  avendosi  contemporanea- 
mente un  aumento  di  sali  di  Ca  per  le  urine,  sarebbe  un  fatto  che 
potrebbe  avere  un'  importanza  non  lieve  per  la  questione  teoretica 
della  funzione  del  calcio  neir  organismo.  Ciò  verrebbe  in  altre  pa- 
role ad  avvalorare  V  ipotesi  dell'anione  moderatrice  nulla  funzione 
della  sostanza  nervosa,  attribuita  dal  Sabbatani  al  Ca  del  tessuto 
nervoso. 

E  con  questa  ipotesi  mi  sembra  non  discordino  neanche  le 
mie  osservazioni  fatte  sugli  ammalati  che  usavano  la  morfina.  In 
essi  abbiamo  veduto  che  si  osserva  una  costante  notevole  dimi- 
nuzione della  Ca  delle  urine.  Anche  qui  torno  a  ripetere,  se 
diminuzione  della  Ca  delle  urine  significa  non  tanto  diminuito  as- 
sorbimento, quanto  diminuita  sottrazione  del  calcio  dei  tessuti,  al- 
lora è  anche  possibile  che  la  favorita  ritenzione  di  questo  corpo 
che  avrebbe  un'azione  moderatrice  sul  sistema  nervoso,  spieghi 
l'azione  calmante,  sedativa  della  morfina  stessa  e  dei  preparati  di 
oppio  in  genere. 

Dalle  mie  stesse  ricerche  precedenti  può  venire  un'obiezione  a 
queste  ipotesi: 

Noi  abbiamo  visto  che  durante  il  tifo  i  fosfati  terrosi  e  la  Ca 
quasi  scompaiono  dalle  urine  degli  ammalati  ed  abbiamo  attribuito 
questo  fatto  all'alterata  funzione  dell'intestino,  considerato  il  princi- 
pale organo  emuntorio  della  Ca.  Può  venire  allora  il  pensiero  che 
la  Ca  delle  urine  sia  per  lo  meno  in  pai-te,  il  prodotto  di  quella 
assorbita.  Se  questo  anche  fosse  vero  non  toglierebbe  però  nuUa  del 
valore  delle  due  osservazioni  susseguenti,  poiché  se  nel  caso  dell'uso 
della  morfina  l' introito  di  Ca  per  V  intestino  è  lo  stesso  e  la  perdita 
del  calcio  organico  per  le  urine  è  minore^  può  aversi  benissimo  un 
accumulo  nel  sistema  nervoso;  viceversa  nel  caso  dell'aspirina  se 
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l'introito  è  uguale,  e  lo  sperpero  si  fa  a  spese  del  calcio  dei  liquidi, 
dei  tessuti  la  perdita  di  questa  sostanza^  là  dove  ò  necessaria,  è  evi- 
dente. 

E  poi  nel  tifo,  può  essere  alterato  e  l'introito  e  lo  scarico,  cioè 
data  la  lesione  del  filtro  intestinale,  non  si  può  escludere  che  non 
passi  per  là  anche  quello  che  normalmente  prende  la  via  dei  reni; 
difatti  in  un  caso  grave  (il  11*^  da  noi  preso  in  esame)  mentre  nelle 
urine  non  si.  aveva  quasi  punta  Ca,  se  ne  trovò  nelle  feci  tale  una 
quantità,  superiore  a  quella  ingerita  con  il  latte,  che  l'ammalato  nel 
bilancio  si  trovava  in  perdita  continuata  di  questa  sostanza. 

Che  la  Ca  delle  urine  non  sia  in  rapporto  diretto  con  quella 
giornalmente  ingerita  con  gli  alimenti,  mi  sembra,  se  non  provato, 
per  lo  meno  validamente  appoggiato  da  quelle  due  circostanze. 

1^  Dalla  nessuna  influenza  che  il  mutamento  del  vitto  ha  sulla 
calce  delle  urine. 

2®  Dalla  sorprendente  regolarità  con  cui  lo  scarico  di  questo 
corpo  avviene  giornalmente  per  le  urine  del  medesimo  individuo, 
persistendo  le  medesime  condizioni  di  salute  e  di  malattia. 
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Nella  tabella  Vili  sono  raggruppate  6  malattie  funzionali  del 
sistema  nervoso  :  3  casi  d' isteria,  un'  istero-epilessia,  un  morbo  di 
Basedow^  un  morbo  di  Erb'Worflamm, 

In  tutti  questi  casi  è  stato  tenuto  conto  del  vitto,  e  la  ricerca 
dei  fosfati  terrosi  totali  della  calce  e  della  magnesia  è  stata  fatta 
solamente  nelle  urine. 

Volendo  raggruppare  in  questo  studio  un  numero  possibilmente 
notevole  di  ammalati,  seguiti  per  più  giorni,  lo  studio  contempo- 
raneo del  ricambio  completo  di  queste  sostanze,  era  presso  che  im- 
possibile. 

D' altronde  da  tutto  ciò  che  abbiamo  detto  pocanzi,  la  ricerca 
più  importante  in  ogni  singolo  caso  è  senza  dubbio  quella  delle 
urine,  per  le  quali,  data  V  uniformità  di  eliminazione,  da  noi  con- 
statata, le  cifre  di  pochi  giorni,  saranno  sufficienti  a  darci  un'  idea 
di  quello  che  potrebbero  essere  quelle  anche  di  molti  giorni  con- 
secutivi, persistendo  s'intende  la  stazionarietà  nei  sintomi  morbosi. 

Il  I  caso,  n.  43  D.  (C.  P.)  È  una  ragazza  di  28  anni  che  non  pre- 
senta, nulla  di  notevole  nel  gentilizio  ;  una  polmonite  nei  precedenti 
I)er8onali.  La  paraparesi  spastica  da  cui  ora  è  affetta,  di  natura  isterica, 
cominciò  con  un  trauma  al  piede  un  anno  fa.  Questa  paresi  degli  arti  in- 
feriori è  accompagnata  da  parestesie  diffuse  nei  medesimi  arti.  La  deam- 
bulazione è  difficile.  Riflessi  rotulei  esagerati.  Punto  mammario  ed  ova- 
rico  dolorosi.  Riflesso  congiuntivale  e  faringeo  aboliti. 

L' eliminazione  dei  fosfati  terrosi  in  totale  non  si  distacca  no- 
tevolmente dalla  norma,  avendosi  come  massimo  giornaliero,  noi 
primi  3  giorni  dell'esame  gr.  1  fosfati  terrosi  totali.  Invece  la  Ca 
mostra  un  certo  aumento  avendosi  0,31 —  0,39  gr.  CaO.  Questa  cifra 
sale  bruscamente  nell'  esame  fatto  9  giorni  dopo  i  precedenti^  a 
gr.  0,444,  e  ciò  dopo  aver  somministrato  all'  ammalata  per  3  giorni 
di  seguito  3  gr.  al  giorno  di  citrato  trisodico,  mantenendosi  il  vitto 
immutato.  La  medesima  esperienza  è  ripetuta  nel  caso  seguente. 

Come  si  vede  dall'esame  del  fosforo  totale  e  dalla  determi- 
nazione della  formula  dei  fosfati,  non  esisteva  inversione  di  questa 
formula. 
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Il  caso  seguente,  n.  49  D.  (Q.  P.).  È  una  ragiizza  di  26  anni.  Si  tmtta 
di  una  lieve  paresi  doloì'osa  delV  arto  superiore  sinistro  di  natura  isterica. 

Niente  di  notevole  né  nel  gentilizio,  né  nei  pi-ecedenti  personali. 

L' inizio  della  malattia  presente  risale  ad  un  mese  prima,  incomin- 
ciata con  un  dolore  al  collo  in  corrispondenza  delle  ultime  vertebre  cer- 
vicali. Di  là  il  dolore  passò  alla  spalla  e  al  bniccio  nel  lato  estemo.  Il 
dolore  era  accompagnato  da  parestesie  che  si  estendevano  fino  alle  dita. 
I  movimenti  attivi  e  passivi  riuscivano  dolorosissimi  :  la  forza  dell'  arto 
diminuì  rapidamente  e  così  la  sensibilità  tattile. 

Obiettivamente  alla  spalla,  al  braccio  ed  alla  mano  si  ha  una  zona 
d' ipoesto^ia  ;  punto  mammario  ed  ovarico  a  sinistra  ]  diminuzione  di 
sensibilità  in  grado  lieve  anche  alla  gamba  dello  stesso  lato. 

Con  poche  applicazioni  elettriche  (corrente  statica)  in  5  giorni  l' am- 
malata si  dichiara  completamente  guarita. 

Anche  qui  come  nel  caso  precedente  non  esisteva  inversione 
della  formula  dei  fosfati. 

I  fosfati  terrosi  totali,  la  Ca  e  la  Mg  sono  state  determinate  per 
tutti  e  5  i  giorni  che  durò  il  suo  soggiorno  in  Clinica;  negli  ultimi 
tre  giorni  le  furono  somministrati  3  gr.  di  citrato  trisodico  al  giorno. 

Nei  primi  due  giorni  tanto  i  fosfati  terrosi  in  foto,  come 
la  Ca  presentavano  un  leggero  aumento  come  nel  caso  precedente, 
poi  con  la  somministrazione  del  citrato  anche  qui  si  ebbe  nelle 
medesime  proporzioni  un  maggiore  scarico  di  fosfati  e  di  Ca. 

Le  differenze  in  più  che  in  questi  due  casi  si  avevano  in  con- 
fronto del  normale  indipendentemente  dal  citrato  trisodico,  sono  cosi 
pic<;ole  che  difficilmente  si  potrebbe  assegnar  loro  importanza  al- 
cuna. Un  po^  più  alte  invece  mostransi  specialmente  per  la  Ca  le 
cifre  ofteii»  dai  due  casi  seguenti  II  e  IV.  Qui  dove  si  arriva  fino 
a  0,468  CaO  (n.  11  U.)  con  una  quantità  anche  relativamente  scarsa 
di  urina  si  può  veramente  parlare  di  aumento  della  Ca  eliminata 
ed  è  anche  vero  che  questi  due  casi  in  confronto  dei  precedenti 
erano  per  quel  che  riguarda  la  gravità  della  forma  assai  più  scrii. 

Della  net'ì'osi  gastrka  (III  Tabella)  soffriva  una  signora  (pagante  in 
Clinica)  la  quale  da  più  di  un  anno  presentava  turbe  gastriche  giavi, 
per  le  quali  non  potendosi  nutrire  era  dimagrata  quasi  30  kg.,  senza 
che  d'altra  pai-te,  né  Pesame  generale  delPammalata,  nò  le  ricerche  spe- 
ciali sul  contenuto  gastrico,  rivelassero  in  essa  alcun  che  di  patologico. 
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Le  cifre  gr.  1,285  fosfati  terrosi  totali  e  gr.  0,404  CaO  delie 
urine  si  ebbero,  quando  d' altronde  1'  ammalata  era  sottoposta,  per 
necessità  delle  sue  sofferenze  ad  un  vitto  speciale,  indicato  dalla 
tabella  VITI,  evidentemente  povero  di  sali  di  Ca. 

U  istero^pilessia  fu  diagnosticata  in  un  giovanotto  (IV  caso 
tabella  Vili)  che  6  mesi,  dopo  un  trauma  psichico  sofferto,  pre- 
sentava quotidianamente  ripetuti  accessi  convulsivi,  limitati  alla  metà 
destra  del  corpo  dove  si  aveva  anche  ipoestesia  ed  un  lieve  grado 
di  paresi.  Ad  esso  furono  somministrati  bromuri,  fu  tentata  la  cura 
suggestiva,  e  malgrado  ciò  non  mutarono  gli  accessi,  come  si  man- 
tenne relativamente  alta  l'eliminazione  giornaliera  dei  fosfati  terrosi 
e  specialmente  della  Ca. 

Invece  nei  due  ammalati  seguenti  (V  e  VI),  un  morbo  di  Bo- 
sedow  classico,  ed  un  morbo  di  Erb-  Worflamm^  caso  interessantis- 
simo che  sarà  oggetto  di  una  speciale  pubblicazione  per  parte  di 
altri  ;  i  fosfati  terrosi  e  la  Ca  delle  urine  si  mostrarono  assoluta- 
mente normali. 

Il  citrato  trisodico  fu  somministrato  nel  I  e  II  caso,  perchè, 
dato  r  antagonismo  chimico  messo  in  evidenza  dal  Sabbataniy  fra 
citrato  trisodico  e  sali  di  Ca,  era  da  vedere  se  anche  clinicamente 
non  fosse  dimostrabile  qualche  fatto  in  questo  senso. 

Il  citrato  trisodico  riesce  tossico  negli  animali  in  quanto  im- 
mobilizza chimicamente  il  calcio  che  trovasi  disciolto  nei  liquidi 
dei  tessuti,  come  immobilizzando  quello  del  sangue,  della  linfa  e 
del  latte  ne  impedisce  la  coagulazione.  Somministrando  il  citrato 
trisodico  per  bocca  siamo  in  condizioni  certamente  molto  diverse 
da  quelle  del  Sabbatani  die  faceva  iniezioni  di  questa  sostanza 
agli  animali,  e  d'  altra  parte  queste  non  si  potrebbero  fare  nel- 
r  uomo  trattandosi  di  una  sostanza  tossica. 

Il  resultato  dimostrabile  dalla  somministrazione  di  questo  com- 
posto fu  un  certo  aumento  della  Ca  dell' urine,  e  per  questo  credo 
si  possa  ripetere  quasi  alla  lettera  quello  che  sopra  abbiamo  detto 
a  proposito  dell'aspirina.  Qui  il  composto  dall'acido  cloridrico  dello 
stomaco  si  troverà  scisso  in  acido  citrico  e  cloruro  di  sodio  ed  è 
molto  probabilmente  che  1'  acido  citrico  in  questo  caso,  come  nel- 
l'altro  l'acido  acetico,  porti  un  certo  aumento  nella  Ca  delle  urine. 
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In  raffronto  alla  tabella  YIII  è  da  porsi  la  tabella  IX  in  cui 
sono  esposte  le  osserrazioni  &tte  sa  otto  pazienti,  affetti  da  malattie 
diverse  del  sistema  nervoso  centrale,  tatto  aventi  per  caasa  nna  le- 
sione anatomica  determinata.  È  inatile  riferire  tutte  le  storie  di 
qaesti  ammalati,  essendo  le  diagnosi  di  ogni  caso  chiare  e  sicure. 
In  essi  si  vede  che  :  nei  primi  3  non  si  ha  una  differenza  notevole 
dal  normale  salvo  un  lieve  aumento  nel  I  caso.  Invece  nei  5  suo- 
cessivi  si  ha  in  tutti  un  aumento  fortissimo  della  calce  delle  urine^ 
il  quale  naturalmente  porta  ad  una  cifra  alta  anche  per  i  fosfati  ier^ 
rosi  totali,  senza  che  la  magnesia  sia  in  quantità  maggiore  di  quello 
che  usualmente  si  riscontra. 

In  questi  cinque  ammalati  l'aumento  della  calce  delle  urine 
era  evidentissimo,  rilevabile  anche  alla  prova  grossolana  della  pre* 
cipitazione  dei  fos&ti  terrosi  con  l'ammoniaca,  e  spicca  il  contrasto 
con  i  primi  3  (due  tubercoli  cerebrali  e  una  meningite  tubercolare) 
in  cui  ripeto  una  deviazione  notevole  dalla  regola  non  si  ebbe.  É 
molto  difficile  azzardare  ipotesi  su  questo  dato  di  fatto  :  si  può  dire 
che  nei  primi  3  trattavasi  di  una  affezione  localizzata  esclusivamente 
al  cervello^  mentre  in  tutti  gli  altri  5  la  malattia  implicava  una  le- 
sione profonda  distruttiva  di  una  porzione  piii  o  meno  estesa  del 
midollo  spinale.  Questo  sta  anche  per  il  caso  VII  in  cui  si  aveva 
un'emiplegia  destra  residuo  di  una  emorragia  cerebrale  pregressa 
localizzata  alla  capsula  interna  (degenerazione  discendente).  Ciò 
farebbe  concludere  che  una  lesione  del  midollo,  oltre  a  tutti  gli 
altri  disturbi  inerenti  funzionali  alla  lesione  stessa,  porta  una  modi- 
ficazione profonda  nel  ricambio  dei  sali  di  Ga,  che  nel  nostro  caso 
si  palesa  con  un  notevole  aumento  di  questa  sostanza  nelle  urine. 

E,  per  quanto  le  osservazioni  non  siano  molte,  si  può  vedere 
che  questo  disturbo  si  appalesa  anche  con  una  notevole  irregolarità 
nell'  eliminazione  giornaliera,  fatto  per  noi  assolutamente  nuovo  in 
confronto  a  tutte  le  ricerche  precedenti.  Per  esempio  nel  caso  VI 
(sclerosi  laterale  amiotrofica)  si  va  da  CaO  gr.  0,784  a  CaO  gr.  0,487 
oscillazione  certamente  non  indifferente,  verificatasi  a  3  giorni  di 
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distanza,  qoando  nello  stato  dell'  ammalata  non  e'  era  assolutamente 
nessun  cambiamento  rilerabile. 

Già  come  abbiamo  accennato  al  principio  di  questa  memoria, 
i  diversi  AA.  che  fecero  determinazioni  della  Oa  nelle  urine  di  am- 
malati del  sistema  nervoso  (Mairet^  Marro,  Zillxer,  Toralòo,  Le- 
pine^  Filrbringer)^  per  quanto  abbiano  preso  in  esame  malattie  di- 
verse (mentali,  affezioni  cerebrali  e  spinali)  quando  hanno  trovato 
un'alterazione,  tutti  riferiscono  di  un  aumento  della  calce  delle 
urine  più  o  meno  evidente;  lo  stesso  è  accaduto  a  noi.  Abbiamo 
veduto  nelle  malattie  funzionali  del  sistema  nervoso  prevalere  la 
tendenza  ad  un  aumento,  questa  medesima  differenza  in  più,  seb- 
bene leggera,  permane  nei  due  casi  di  tumore  del  cervello  e  nella 
meningite  basilare  tubercolare,  raggiunge  il  grado  massimo,  e  al- 
lora è  realmente  notevole,  negli  ultimi  5  casi  della  tabella  IX. 

Nelle  urine  dunque  si  avrebbe  per  la  calce  un  esponente  molto 
costante,  indice  di  un  regolare  ricambio  di  questa  sostanza,  impor- 
tante in  molte  funzioni  dell'  organismo  e  specialmente  per  il  sistema 
nervoso. 

Un'alterazione  profonda  di  questo,  avrebbe  con  le  altre  ma- 
nifestazioni un'  espressione,  nel  turbamento  del  ricambio  di  questa 
sostanza,  che  si  manifesta  sopratutto  con  una  perdita  eccessiva  di 
sali  di  Ca  per  le  urine.  In  altri  termini  il  sistema  nervoso  che 
normalmente  funziona  da  regolatore  per  l'accumulo  di  questo 
corpo  necessario  per  la  sua  funzione,  perderebbe,  se  alterato,  in 
parte  questa  proprietà  diremo  cosi  frenatrice.  Come  la  funzione  del 
sistema  nervoso  risenta  di  questa  perdita  sarebbe  per  ora  impossi- 
bile definire  chiaramente  coli'  aiuto  della  clinica.  Il  midollo  spinale 
sembrerebbe  avere  una  parte  preponderante  in  questa  parte  del 
ricambio. 
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Breremente  riassumendo  tutto  ciò  che  queste  ricerche  ci  hauno 
separatamente  indicato,  e  che  è  più  largamente  esposto  e  documen- 
tato nella  spiegazione  delle  tavole,  si  può  vedere  che  le  diverse  con- 
clusioni offerteci  dall'osservazione  di  casi  differenti,  non  solo  non 
presentano  contrasti  fra  loro,  ma  si  prestano  anzi  ad  essere  logica- 
mente collegate: 

Nell'uomo  sano  la  Ga  delle  urine  è  rappresentata  da  una  ci- 
fra quasi  costante  che  si  aggira  con  molta  approssimazione  intorno 
a  gr.  0,26-0,30  CaO,  qtialunque  sia  V alimentazione. 

Nelle  feci  si  trova  presso  a  poco  la  differenza  fra  questa  quan- 
tità e  quella  contenuta  negli  alimenti,  purché  si  prenda  in  esame 
un  intervallo  di  tempo  abbastanza  lungo,  subendo  le  quantità  di 
feci,  e  di  sostanze  in  esse  contenute,  oscillazioni  giornaliere  troppo 
ampie. 

Se  V  intestino  si  trova  gravemente  leso  (tifo)  può  avverarsi  che 
la  Oa  delle  urine  diminuisca  di  molto  e  può  aversi  contemporanea- 
mente un  notevole  aumento  di  questa  sostanza  nelle  feci,  fino  al 
punto  da  riscontrare  in  esse  una  quantità  ms^giore  della  calce  in- 
gerita e  da  mettere  l' ammalato  in  perdita  continua  nel  bilancio  di 
questa  sostanza.  In  questo  caso  si  scaricherebbe  per  l'intestino  e 
una  parte  di  Ca  che  dovrebbe  passare  per  i  reni  e  una  parte  che 
in  condizioni  normali  dovrebbe  rimanere  nell'  organismo. 

In  seguito  ad  iniezioni  di  morfina  (e  di  altri  preparati  analo- 
ghi) gli  ammalati  eliminano  per  le  urine  una  quantità  di  sali  Ga 
molto  minore  del  normale,  ma  non  perdendone  contemporanea- 
mente di  più  per  le  feci,  ne  accumulano  nell'  organismo  una  quan- 
tità maggiore  dell'  ordinario. 

Al  contrario,  in  seguito  all'  ingestione  di  acidi  deboli  (o  di  al- 
tre sostante  che  da  essi  derivano  (aspirina),  l' eliminazione  dei  sali 
di  Ga  per  le  urine  viene  accresciuta^  e  molto  probabilmente  non 
per  un  maggiore  assorbimento^  ma  per  una  sottrazione  vera  della 
Ga  dell'organismo. 

Ammettendo  come  è  stato  creduto  fino  ad  ora  che  l'intestino, 
in  condizioni  normali  funzioni  da  organo  assorbente  e  contempo- 
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raneamente  emantorio  dei  sali  di  Ga^  non  si  comprende  perchè  una 
parte  di  qaesto  sale  passi  per  le  urine  in  quantità  così  costante, 
non  si  capisce  quale  valore  abbia  questa  perdita  per  le  urine^  non 
ò  chiaro  perchè  sotto  l' influenza  di  un  medioamento  come  la  mor«» 
fina  8i  abbia  un  aooumulo  nell'  organismo,  con  un  dimlnito  Bcarioo 
preoisamesite  per  le  urine,  né  perchè  una  maggiore  perdita  di  que« 
sta  sostanza  (sempre  per  le  urino)  poasa  prorooare  fenomeni  ner^ 
vosi  d'eccitazione. 

Che  l'intestino  funzioni  quale  principale  organo  emuntorio 
dei  sali  di  Oa  sarebbe  stato  visto  da  altri  durante  il  digiuno^  e 
nelle  nostre  ricerche  in  un  caso  grave  di  tifo,  cioè  in  condizioni 
tali,  che  male  si  possono  paragonare  a  quello  che  fisiologicamente 
deve  aYTenire  in  un  individuo  sano. 

La  sorprendente  regolarità  con  la  quale  lo  scarico  dei  sali  di 
calcio  avviene  in  generale  per  le  urine,  senza  ohe  questa  resti  alte- 
rata né  dalla  qualità  né  dalla  quantità  degli  alimenti  ingeriti,  e 
neanche  dalle  notevoli  oscillazioni  nel  volume  dell'  urina  slessa  è 
un  fatto  che  finora  non  solo  non  era  stato  messo  In  rilievo  da  al- 
cuno ma  anzi,  secondo  ricerche  più  o  meno  Insufficienti  piuttosto 
negato.  Invece  secondo  le  mie  osservazioni  sembra>che  su  questo 
non  cada  dubbio.  Soltanto  in  queste  condizioni  di  cose  alle  cifre 
di  CaO  che  si  rilevano  nelle  urine,  possiamo  attribuire  un  signifi- 
cato concreto  ed  è  quello  di  rappresentare  da  sole  un  indice  del 
come  lo  scambio  organico  di  questa  sostanza  si  compie.  Se  in 
condizione  normali  la  cifra  dell'  ossido  di  calce  che  si  elimina  per 
le  urine  è  cosi  oaratteristica,  il  trovarla  alterata  meriterà  sempre 
atadio  rispetto  alla  causa  che  produce  il  fenomeno;  se  la  qualità 
degli  alimenti  e  quantità  degli  alimenti  fosse  inveoe  capaoe  di  al- 
terarne profondamente  l'eliminazione,  le  oscillazioni  anche  rile- 
vanti non  sorprenderebbero  più. 

Per  l'intestino  l'organismo  assorbe  quel  tanto  di  sali  da  Ca 
che  gli  occorrono  a  riparare  le  perdite  subite  dai  tessuti  nella  loro 
funzione,  e  secondo  noi  questa  perdita  giornaliera  è  normalmente 
rappresentata  da  quello  che  si  trova  nelle  urine.  Che  a  questo 
scambio  organico,  il  quale  deve  come  tutti  gli  altri  mantenersi  in 
equilibrio,  debba  sovraintendere  con  una  funzione  regolatrice  il  si- 
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stema  Dervoso,  non  può  essere  messo  in  dubbio  ed  ecco  perchè  in 
molte  malattie  nervose,  specialmente  con  lesione  anatomica  pro- 
fonda, ripetutamente  sono  state  osservate  alterazioni  nell' elimina- 
zione di  questa  sostanza.  A  noi  è  accaduto  per  es.  di  verificare  le 
maggiori  differenze,  in  senso  di  una  perdita  esagerata  di  sali  di  Ga 
per  le  urine,  in  alcune  affezioni  spinali,  e  in  tutti  questi  casi 
r  eliminazione  perdeva  quel  suo  carattere  costante  di  regolarità. 
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[Dall*  Istituto  di  Patologia  Generali  di  Firenze 

DIRETTO   dal  PrOF.  A.  LUSTIO]. 


LE  MINUTE  ALTERAZIONI  DELLE  GHIANDOLE  SALIVARI 
IN  ALCUNE  MALATTIE  INFETTIVE. 


DoTT.  A.  FRANCHETTI  e  G.  MKNINI,  Assistenti. 


Le  alterazioni  delle  ghiandole  salivari  da  causa  infettiva  o 
tossica  sono  abbastanza  ben  conosciute  in  tutti  quei  casi  nei  quali 
tali  ghiandole  presentano  durante  la  vita  delle  lesioni  apprezzabili 
clinicamente.  Senza  parlare  della  parotite  epidemica,  troppo  nota 
oramai,  ricorderemo  che  si  sono  descritte  parotiti,  generalmente 
suppurative,  in  casi  di  piemia  puerperale  o  di  altra  origine,  in  casi 
di  eresipela  facciale,  di  difterite,  di  tifo,  di  polmonite,  di  tubercolosi, 
di  peritonite,  d'infezioni  delle  vie  urinarie,  di  diabete,  di  riten- 
zione salivare  da  litiasi  del  condotto  escretore,  di  traumi  ed  altre 
malattie. 

Le  forme  che  si  verificano  negli  ultimi  giorni  di  malattie 
gravi  costituiscono  le  così  dette  parotiti  terminali^  la  cui  origine 
per  alcuni  è  ematogena,  per  altri  invece  è  orale,  per  infezione 
ascendente  attraverso  il  dotto  di  Stenone,  favorita,  secondo  VHanau^ 
dalla  oiminuzione  della  secrezione  salivare  che  spesso  si  riscontra 
nelle  malattie  febbrili. 

Un'altra  serie  di  affezioni  delle  ghiandole  salivari  è  costituita 
da  quelle  di  natura  tubercolare;  sono  state  descritte  forme  tuber- 
colari della  parotide  e  della  sottomascellare,  non  delle  sottolinguali; 
la  tubercolosi  della  parotide  si  manifesta  in  forma  di  infiltrazione 
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caseosa  diffusa,  con  rammollimento  purulento,  oppure  in  forma  di 
noduli  tubercolari,  circoscritti;  T origine,  anche  qui,  in  alcuni  casi 
è  ematogena  o  linfogena,  in  altri  orale  o  per  propagazione  da  parti 
vicine;  si  presenta  per  lo  più  in  individui  già  tubercolosi,  talvolta 
in  soggetti  apparentemente  sani.  La  forma  tubercolare  della  ghian^* 
dola  sottomascellare  è  più  rara. 

Se  dunque  conoeciamo  bene  le  lesioni  delle  ghiandole  salivari 
in  tutti  questi  casi,  nei  quali  i  fenomeni  clinici  richiamano  Tat- 
t&ùzìojì%  su  di  esse,  non  altrettanto  note  invece  sono  tali  lesioni  in 
quelle  forme  morbose  in  cui  le  ghiandole  salivari 'medesime  non 
offrono  alcan  sintomo  clinico,  ma  nelle  quali  però,  o  per  la 
gravità  del  processo  infettivo,  o  per  la  speciale  sua  localizzazione 
in  prossimità  della  cavità  orale,  dove  le  ghiandole  hanno  il  loro 
sbocco,  si  può  con  qualche  probabilità  ritenere  che  queste  debbano 
risentire  l'azione  dell'agente  patogeno  tossico  o  batterico. 

Per  queste  oonsideraaioni  appunto  abbiamo  voluto  studiare  le 
ghiandole  salivari  in  alcuni  casi  di  malattia  infettiva  o  tossica, 
durante  il  decorso  dei  quali  esse  non  avevano  dato  luogo  ad  al- 
cun sintomo  speciale.  Sperimentahnente  abbiamo  poi  cercato  di  prò- 
vocare  negli  animali  varie  forme  infettive  per  vedere  se  e  quanto 
ne  venivano  influenzate  le  ghiandole  salivari. 

Le  osservazioni  sull'argomento  non  sono  molto  numerose: 
r  Hoffnumn^  il  quale  ha  studiato  le  lesioni  dei  vari  organi  nel  tifo 
addominale,  dice  che  nelle  ghiandole  salivari  si  verifica  una  prò* 
liferazione  delle  cellule  ghiandolari  con  ritenzione  di  secreto  e  con 
successiva  degenerazione  delle  cellule  proliferanti:  tali  lesioni  po- 
trebbero ripararsi  od  avere  per  esito  una  parotite  suppurativa. 

Anche  nella  rabbia  si  sono  trovate  lesioni  delle  ghiandole  sa^ 
livari:  cosi  Nepven^  in  un  ragazzo  morto  di  rabbia,  trovò  infiltra-^ 
zione  del  connettivo  interstiziale  ;  infiltrazione  e  degenerazione  degli 
epiteli  trovarono  pure  Elsenberg  e  Kosjokow;  Zardo  descrisse  delle 
alterazioni  nel  processo  di  secrezione  delle  ghiandole  salivari  dei 
conigli  afTetti  da  rabbia  sperimentale. 

Nelle  forme  avanzate  di  tubercolosi  umana,  VHarris  trovò 
spesso  sclerosi  delle  ghiandole  salivari  per  aumento  del  connettivo 
interstiziale  e  talvolta  una  infiltrazione  localizzata  in  alcune  parti 
del  tessuto. 

Anno  LX.  ~  1006.  7* 
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Neppure  le  ricerche  sperimentali  sui  processi  intettivi  delle 
ghiandole  salivari  sono  numerose  ed  esaurienti.  Claisse  e  Duprè 
hanno  tentato  di  infettare  la  parotide  del  cane  attraverso  il  dotto 
di  Stenone  coi  comuni  cocchi  piogeni;  la  infezione  riusciva  sola- 
mente, e  non  in  tutti  i  casi,  quando  si  impediva,  colla  legatura  o 
con  un  ostacolo  meccanico,  la  secrezione  normale  della  saliva,  op- 
pure traumatizzando  dall'esterno  la  ghiandola.  Questi  sperimenta- 
tori ritengono  che  la  corrente  salivare  impedisca  V  infezione  batte- 
rica ascendente  e  che  la  saliva  stessa  abbia  una  certa  azione 
battericida  sui  microrganismi,  come  è  stato  dimostrato  dal  Sanarelli 
e  confermato  dal  Triolo. 

Biedl  e  Kraus  videro  che  stafilococchi,  iniettati  nel  circolo 
sanguigno^  non  si  ritrovano  nella  saliva,  almeno  nelle  prime  due 
ore  dopo  l'iniezione. 

La  produzione  sperimentale  della  tubercolosi  nelle  ghiandole 
salivari  è  riuscita  per  puntura  intraghiandolare  nel  coniglio  {Va^ 
Inde)  e  nella  cavia ^Poofo);  il  Pinoy  nel  cane  l'ha  ottenuta,  in  un 
caso  sopra  quattro  esperimenti,  anche  per  iniezione  diretta  della 
cultura  di  bacilli  nel  dotto  escretore  previa  abolizione  della  secre- 
zione salivare  per  mezzo  della  atropina;  ottenne  pure  la  tuberco- 
losi delle  ghiandole  per  iniezione  parenchimale  diretta  e  per  via 
endovenosa. 

Il  Fiorarli  sopra  sette  casi  di  inoculazione  diretta,  con  suc- 
cessiva legatura,  nel  dotto  di  Warton  dei  cani,  in  uno  solo  ottenne 
la  tubercolosi  della  ghiandola  sottomascellare;  la  infezione  si  pro- 
dusse invece  costantemente  traumatizzando  prima  la  ghiandola. 


Prima  di  riferire  i  resultati  delle  nostre  ricerche  sperimentali, 
accenniamo  brevemente  a  quelli  dell'esame  istologico  di  alcune 
ghiandole  salivari  tolte  dal  cadavere  f). 

(i)  II  materiale  per  queste  osservazioni  ci  fu  cortesemente  fornito  dal 
Prof.  Banti,  direttore  dell'  Istituto  di  Anatomia  patologica. 
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Sono  stati  sottoposti  all'  osservazione  sette  casi  di  difterite,  due 
di  tabercolosi  diffdsa,  dae  di  tubercolosi  polmonare,  tre  di  ileo-tifo, 
uno  di  polmonite,  uno  di  peritonite  purulenta,  ed  uno  di  sarcoma- 
tosi  viscerale  diffusa. 

I  pezzi  venivano  fissati  in  sublimato  saturo  e  in  alcool,  in- 
clusi in  parafiBna  e  le  sezioni  colorate  con  ematossilina  od  emal- 
lumo  e  cosina  o  con  le  colorazioni  speciali  per  la  ricerca  dei 
batteri. 

L'esame  istologico  fece  rilevare  quanto  segue: 

In  tutti  i  casi  di  difterite,  eccetto  uno,  abbiamo  trovato  lesioni, 
per  quanto  non  molto  estese.  In  uno  esiste  forte  replezione  vasaio, 
negli  altri  prevale  un  aumento  del  connettivo  interstiziale  dei  lo- 
buli ghiandolari,  il  quale  in  qualche  caso  si  presenta  in  parte  col- 
pito da  metamorfosi  ialina:  è  scomparso  il  grasso  in  esso  normal- 
mente contenuto.  Si  mostrano  molto  ingranditi  quelli  accumuli  di 
linfociti,  che,  anche  in  condizioni  normali,  si  riscontrano  nel  con- 
nettivo interstiziale;  talvolta  si  presentano  in  forma  di  veri  focolai 
d'infiltrazione  parvicellulare,  localizzati  a  preferenza  attorno  ai  dotti 
escretori  della  ghiandole,  oppure  assumono  l'aspetto  di  follicoli  lin- 
fatici. 

A  carico  degli  epiteli  le  alterazioni  più  gravi  si  verificano  in 
quelli  dei  dotti  escretori,  che  spesso  sono  tumefatti,  e,  nei  condotti 
salivari,  hanno  perduto  la  caratteristica  striatura  bacillare;  spesso 
anche  sono  distaccati  dalla  membrana  basale  e  riuniti  in  un  cumulo 
nel  lume  del  condotto.  Meno  alterati  sono  gli  epiteli  secementi  dei 
tubuli  mucosi  e  sierosi,  talvolta  però,  e  segnatamente  quelli  dei 
tubuli  sierosi,  sono  rigonfi  e  mostrano  una  vacuolizzazione  della 
parto  basale,  mentre  nella  parte  centrale  il  protoplasma,  contenente 
il  nucleo,  è  uniformemente  colorito  e  granuloso  come  normalmente. 
In  certi  casi  la  cellula  ò  completamente  distaccata  dal  suo  punto 
d'impianto. 

Quando  vi  sono  alterazioni  delle  ghiandole  sottolinguali  si  pre- 
sentano nelle  stesse  forme,  ma  sempre  molto  meno  intense. 

Nelle  forme  di  tubercolosi  abbiamo  trovato  lesioni  più  gravi, 
ed  in  una  di  esse  le  ghiandole  salivari  apparivano  macroscopica- 
mente tumefatte  ed  arrossate  nella  superficie  di  taglio. 

Anche   in   questi    casi   sono   rilevanti   le  alterazioni  del  tes- 
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suto  interstiziaìe,  che  ài  presenta  aumentato  di  voluittò  e  privo  di 
grasso. 

I  vasi,  e  molto  più  i  dotti  escretori,  scmo  circondati  da  ab- 
bondante connettivo,  qaasi  sempre  in  metamorfosi  iaiikia  e  che  manda 
sopimenti  a  dividere  i  lobuli  ghiandolari. 

Oli  ammassi  di  cellule  rotonde  che  infiltrano  tate  connettivo 
si  presentano  anche  qui  straordinariamente  in^rosdati  ed  intorno  ai 
dotti  escretori  si  trovano  veri  focolai  d' infiltrazione,  che  nott  sì 
vedono  invece  intorno  ai  vasi;  nei  mezzo  a  questi  focolai,  in  un 
caso  (di  tubercolosi  polmonare)  abbiamo  trovato  dei  noduli  <508ti- 
tuiti  di  cellule  epitelioidi  e  linfoidi  e  talvolta  con  cellule  giganti; 
un  fatto  che  non  ci  sembra  privo  di  importanza  è  che  alctìni  di 
questi  tubercoli  presentano  come  una  cavità  o  un  ìuttie,  U  quale  è 
tappezzato  da  un  epitelio  più  -o  meno  ben  conservato,  simile  a  quelb 
dei  dotti  escretori  della  ghiandola  salivare,  tanto  che  lappare  Wy- 
dente  che  il  tubercolo  abbia  preso  orìgine  dalla  parete  di  uh  con* 
dotto;  in  alcuni  di  questi  noduli  tubercolari  abbiamo  atìche  potuto 
dittiostrare  la  presenta  di  bacilli  «della  tnbercolosi. 

À  carico  dei  vasi  si  nota  qualche  volta  ispessimento  "è  meta* 
morfosi  ialina  dalla  parete.  Gli  epiteli  dei  condotti  escretori  "Sono 
quaesi  sempre  distaccati  dalla  membrana  basale,  rigonfi  «  talvolta 
riuniti  in  un  ammasso  proloplasmaticó  ricco  di  nuclei. 

Gli  epiteli  secementi  sono  più  estesamente  alterati  che  nei  casi 
di  difterite:  si  presentano  anche  qui  rigonfi,  vactiolizzati  alla  base, 
desquamati;  ma  di  rado  esiste  una  distruzione  cellulare  completa; 
né  tutte  le  parti  della  ghiandola  sono  ugualmente  alterate.  Le  ghian- 
dole sottolinguali  in  quiesti  casi  presentano  pure  lesioni  parenchi* 
nmli  e  infiltrazioni  parvicellulaàrì;  non  mai  però  tanto  estese  corno 
le  sottomascellari,  in  cAtre  in  esse  non  si  sono  mai  ritrovati  >tu- 
be^dli. 

Nei  casi  di  tifo  abbiamo  costantemente  osservato  feicolai  «d'in» 
filtltarioùe  parvicellulare  negli  spazi  ooniìettivaliinterfobatalri  intorno 
ai  dotti  escretori  e  anche  più  specialmente  intomo  ai  vasi;  focolai 
questi  assai  più  nunirerosd  ed  estesi  che  nei  casi  preoedon^mente 
descritti  di  difterite  e  di  tubercolosi;  il  tessuto  nelle  zone  ^  essa 
vicine  presenta  talvolta  rigonfiamento,  vacuolizzazione,  dii*acco  0 
distrùsSone  più  o  meno  completa  degli   epiteli   secernenti;  il  con- 
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nettìvo  si  mostra  spesso  aamentato  di  volarne  e  in  qualche  parte 
in  metamorfosi  ialina;  gli  epiteli  dei  condotti  escretori  sono  per  lo 
più  ben  consertati;  i  capillari  sono  talora  ripieni  di  sangue. 

Nel  caso  di  polmonite  non  abbiamo  riscontrato  alterazioni  par 
PonohitMli  4cigfte  4i  hota,  solo  ek«  ^^vidente  la  reptezìoM  vieale. 

Nel  oi«5  tK  isaroomatMi  si  riietittìo  fttti  ileg^nenriìti  èdgli 
«piatoli  ddì  labvdi  escrelori  ^  seoementt  «biaioghi  a  qdfelK  ;^à  dei- 
scritti  nella  difterite  e  tubercolosi:  cioè  riieMlfaszaKiotte  ^  distaccò 
delle  cdllttle.  LeirtMi  «tmili  Irovitoìtao  àndie  nel  ca^  d!  peritonite 
nel  quale  ^steva  ptM  una  boitoTole  InfiltracteM  par^iceUidai^, 
flpecialttieiite  i&totno  ai  vasi. 

Bisuttava  duUfqwd  da  quecrti  reietti,  per  uvaanl^  non  ftuitteros!, 
che  in  q^ialebe  malattia  infetlita  le  ghiandole  salivari,  par  ttoii  pre^ 
smlMÉido  in  vita  «lUieraziloiìi  Hf  prezzaUli,  subivano  V  anione  delle 
tossile  circolMiti  n^l  sangM,  o  potevano  talvolta  aùdar  sogg^ette  a 
lesioni  p<er  iofeziotfe  asoendente  d'^giì^  •orale,  come  dimostrereb- 
bero il  t^p&il»  dei  fcpoolal  d'infilIraKiotte  parviodluliu^  intorno  ai 
doM  etìotékfti  «  ptekPematL  <sh6  Wìmììo  ìA  vasi,  le  alteirftzioni  d^* 
r  epitelio  dei  dotti  medesimi,  ed  infine  il  reperto  dei  tubercoli  xn^ 
giMli  ^tolla  le^  iMrefUè. 

Dm  qjmtìd  ridttltàti  àlbUftttK)  iumMo  di  teAdre  p^r  via  spefrt*- 
«MtoMe  Mme  ei  comportasseffo  le  ghiattdòle  salivari  degli  aniEmali 
di  fremite  alle  varie  forme  d^  infezione  tanto  generale  déiroiganismo 
che  locali  deAe  gtiiiafidole;  sìa  per  inoculazicne  pai^nchimale  direftta, 
sia  per  la  ^«ift  dd  dotto  esc^^etore^,  *e  se  infitte  risentissero  rinfiuenza 
adi  processi  itfettìvi  localizzati  neBa  ^cavili  orale.  Perdhè,  special^ 
sMttite  neUe  forme  di  diftefrHe,  di  tifo  e  di  tnbercolo&éi,  se  è  in  gincfcò 
un  agente  M(!t€iriod  H)  tossico  ^rcoknto  mi  samgtte,  lìOn  ^ogtm 
dimenticare  che  anche  nella  mucosa  della  cavità  orale  si  svolgono 
processi  infettivi  di  notevole  importanza;  e  spesso  inoltre,  segnata- 
mente nelle  forme  febbrili,  questa  mucosa  è  arìda  per  la  diminuita 
secrenene  salivaire.  An«i  a  ^lesto  faNto,  <5ome  gM  dicenttne,  si  è 
dafto  da  vari  «atori  gratnde  valore  per  Spiegare  Ift  fialto^genesi  delle 
parotiti  Geminali  delte  gravi  malattie  tnfetlnve,  ndle  quali  spesso 
r<esaKie  istologilco  della  ghiandola  dimesMm  (ite  Tinfe^etfie  dell'or- 
igano àVveoM  per  vìa  'asceodemte  dal  «ooiìdotto  -eecretere. 


^ 
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Rioerohe  sperimentali. 

Abbiamo  voluto  vedere  in  primo  luogo  come  si  comportassero 
le  ghiandole  salivari  nelle  forme  di  setticemia  sperimentale,  e  ci 
siamo  serviti,  come  agente  patogeno,  del  bacillo  del  carbonchio  e 
dello  stafilococco  piogeno. 

Si  sono  sottoposte  all'osservazione  le  ghiandole  salivari  di  una 
cavia,  di  un  agnello  e  di  un  capi'etto  morti  tutti  in  pochi  giorni 
per  setticemia  carbonchiosa  e  nei  quali  l' esame  batteriologico  fece 
rilevare  la  presenza  di  microrganismi  nel  sangue.  In  tutti  e  tre  i 
casi  le  ghiandole  salivari  contenevano  i  bacilli  del  carbonchio  in 
quantità  notevolissima;  questi  occupavano  i  capillari,  più  raramente 
i  vasi  di  maggior  calibro,  in  alcuni  punti  in  tale  abbondanza  che 
tutto  un  capillare  ne  era  ripieno.  Il  parenchima  ghiandolare  non 
mostrava  lesioni  apprezzabili  e  neppure  il  tessuto  interstiziale  pre- 
sentava fatti  di  reazione  infiammatoria;  i  dotti  escretori  erano 
normali. 

I  casi  di  setticemia  stafilococcica,  da  noi  osservati,  riguardano 
due  conigli  ed  una  cavia,  questa  mori  tre  giorni  dopo  l'iniezione 
endoperitonale  di  un  essudato  di  peritonite  purulenta;  le  colture 
fatte  dal  suo  sangue  dettero  sviluppo  a  stafilococchi;  i  due  conigli 
morirono  in  circa  24  ore  per  iniezione  di  cultura  di  stafilococco 
nella  vena  marginale  dell'orecchio;  anche  dal  loro  sangue  si  rica- 
vò il  microrganismo.  Le  ghiandole  salivari  di  tali  animali  si  pre- 
sentavano normali,  in  un  caso  esisteva  forte  iperemia  ;  la  ricerca  mi- 
croscopica dei  microrganismi  in  esse  riesci'  sempre  negativa. 

* 
«      * 

In  una  cavia  e  in  un  coniglio  abbiamo  praticata  Vimexione 
parenchimale  diretta.  Si  metteva  allo  scoperto  la  ghiandola  sotto- 
mascellare con  un  taglio  cutaneo  e  si  infiggeva  nel  tessuto  ghian- 
dolare l'ago  della  siringa;  adoperammo  culture  di  stafilococdii. 
La  ghiandola  venne  estirpata  in  un  caso  cinque  e  nell'  altro  otto 
giorni  dopo  l' iniezione.  In  entrambi  gli  animali  1'  organo  si  pre- 
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sentava  tamefatto  e  arrossato  e  conteneva  un  ascesso  con  pus  gial- 
lastro. L'esame  microscopico  mostrava  in  alcuni  punti  distruzione 
completa  del  tessuto,  del  quale  restava  solo  un  detrito  amorfo  con 
abbondantissimi  microrganismi  ;  altrove  la  struttura  ghiandolare 
era  conservata,  ma  il  tessuto  appariva  fortemente  infiltrato  di  leu- 
cociti, con  microrganismi  dentro  e  fuori  dei  vasi  ed  anche  nelle 
cellule;  qua  e  là  piccoli  ascessi  circondati  da  connettivo  giovane  e 
focolai  d'infiltrazione  specialmente  perivasali;  dovunque  iperemia 
e  edema  del  connettivo. 

»      * 

Per  gli  esperimenti  di  infezione  per  la  via  del  dotto  escretore 
abbiamo  adoperato  i  cani. 

In  un  primo  animale  si  praticò  l'inoculazione  di  cultura  in 
brodo  di  stafilococco  nel  dotto  di  Stenone,  messo  allo  scoperto  con 
un  taglio  cutaneo,  e  successivamente  legato  al  di  sopra  del  punto 
d'inoculazione.  La  ferita  cutanea  non  si  chiuse  completamente  e 
dopo  alcuni  giorni  ne  esciva  un  liquido  dell'  apparenza  di  saliva. 
Si  può  ritenere  che  la  legatura  del  dotto  abbia  tenuto  solo  tem- 
poraneamente. L' animale  fu  sacrificato  al  nono  giorno  ;  la  ghian- 
dola estirpata  non  presentava  lesioni  macroscopiche,  i  gangli  lin- 
fatici vicini  erano  tumefatti.  All'esame  microscopico  il  tessuto 
appariva  in  alcuni  punti  normale,  in  altri  infiltrato  più  o  meno 
abbondantemente  di  leucociti,  in  special  modo  intorno  ai  dotti 
escretori,  con  connettivo  edematoso  ;  l' epitelio  secernente  ed  escre- 
tore era  ben  conservato  ;  i  canalicoli  escretori  non  presentavano 
dilatazione;  alcuni  di  essi  contenevano  poco  essudato.  Nel  tessuto 
non  si  vedevano  microrganismi. 

La  medesima  esperienza  venne  praticata  in  un  secondo  cane 
dal  lato  destro,  inoltre  al  quinto  giorno  dall'operazione  si  iniettò 
la  cultura  di  stafilococco  piogeno  anche  dal  lato  sinistro  e  questa 
volta  per  1'  orifizio  buccale  del  dotto  di  Stenone.  Si  sacrificò  l'ani- 
male all'  ottavo  giorno  dopo  la  prima  inoculazione.  Alla  necroscopia 
fu  trovata  la  ferita  cutanea  (dal  lato  destro)  aperta  e  leggermente 
suppurante;  la  parotide  sinistra  assai  tumefatta  ed  arrossata,  molto 
meno  la  destra  ;  i  gangli  linfatici  della  regione  erano  ingrossati  da 


108  ▲.   WUXSiiJBXni  E  Q.   MSNINI  —  LE,  SONUTS  AUTiOKiLZlOKI 

lunbedoe  ì  fatti.  In  entrambe  le  ghiandole  l' eeaine  microscopiGa 
fece  riieYare  i  segni  di  una  foorte  reazioi^e  infiammatoria;  iperemìa 
e  abbondantisarma  infiltrazione  par ?icellulare  del  oonnettiYO  intera 
stiadale  e  int(Nrno  ai  dotti,  diapedesi  di  ^obnli  rossi,  in  qualdue 
ponto  formtazione  di  Yori  e  propri  «scessi  con  distrazione  del  pa- 
renchima e  presenza  di  microrganismi,  che  peto  non  si  ritrovarono 
nei  dotti  ;  di  questi  alcuni  contenevano  essudato  ;  essi  nella  parotide 
destra  non  i^parivano  dilatati,  perchè  anche  qui  la  legatura  aveva 
ceduto  dopo  poco  tempo. 

In  questi  casi  dunque  si  era  prodotta  la  parotite  suppurativa 
tanto  colla  legatura,  anche  temporanea,  del  dotto  escretore,  quanto 
colla  semplice  iniezione  del  microrganismo  patogeno  attraverso  il 
suo  (orificio  buocale. 

»      » 

In  nn'  altra  serie  di  esperiense  abbiamo  voluto  vedere  se  prcK 
ducendo  un'  infezione  locale  della  mucosa  della  bocca^  era  possibile 
determinare  per  via  ascendente  anche  V  infezione  delle  ghiandole 
salivari. 

In  cinque  conigli  abbiamo  provocato  una  stomatite  pennellando 
prima  la  mucosa  orale  con  sostanze  irritanti  o  caustiche,  quali 
r  olio  di  croton  o  V  acido  solforico  concentrato  o  il  nitrato  d' ar* 
gente  e  nei  giorni  successivi  mantenendola  con  pennellature  quo- 
tidiane di  cultura  di  stafilococco  piogeno  in  tre  casi  e  di  strepto- 
cocco  negli  altri  due.  Occorreva  un  trattamento  assai  energico, 
perchè  la  mucosa  è  molto  resìstente  e  la  stomatite  abbandonata  a 
sé  aveva  grande  tendensa  alla  guarigione.  Degli  animali  cosi  trattati 
quattro  morirono  spontaneamente;  due  dopo  otto  giorni^  uno  dopo 
cinque  e  l' altro  dopo  quindici,  il  quinto  fu  sacrificato  al  venticin- 
quesimo giorno.  In  tutti  si  trovarono  delle  forme  più  o  meno  estese 
di  polmonite  e  pleurite  purulente  dovute  al  microrganismo  col  quale 
si  provocava  la  stomatite. 

L' esame  microscopico  delle  ghiandole  salivari  di  questi  ani- 
mali non  fece  rilevare  nessun  fatto  flogistico,  che  stesse  ad  indi- 
care una  infezione  ascendente  -,  solo  in  qualche  caso  esisteva  ipe- 
remia. Le  cellule  dei  tubuli  secementi  ed  escretori  apparivano  normali. 
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In  tali  casi  danque  le  ghiandole  salivari  non  avevano  risentito 
del  processo  infettivo  che  si  svolgeva  nella  mucosa  orale.  Non  è 
però  da  escludere  che  ciò  possa  avvenire  ove  si  riesca  a  mantenere 
per  un  maggior  tempo  la  stomatite,  avvicinandosi  cosi  di  più  alle 
condizioni  che  si  verificano  nell'  uomo,  specialmente  nelle  malattie 
injfettive  a  lungo  decorso  (tifo,  tubercolosi,  eoe.). 

Un'altra  serie  di  esperienze  abbiamo  intrapreso  col  bacillo 
tubercolare  allo  scopo  di  vedere  se  in  animali  resi  artificialmente 
tubercolosi,  le  ghiandole  salivari  mostrassero  lesioni  specifiche  e 
inoltre  se  esse  fossero  realmente  assai  resistenti  air  infezione  diretta 
per  la  via  del  condotto  escretore,  come  risulterebbe  da  alcune  ri- 
cerche. 

Abbiamo  infettato  per  via  peritoneale  nove  cavie,  alcune  con 
materiale  tubercolare  umano,  altre  con  culture  virulente  di  tuber- 
colosi umana  ;  tutti  gli  animali  morirono  in  un  tempo  variabile  da 
diciotto  a  cinquantun  giorni  dopo  la  inoculazione,  presentando  delle 
forme  di  tubercolosi  peritoneale  e  viscerale  ;  per  lo  più  erano  col- 
piti la  milza  ed  il  fegato.  In  nessuno  di  questi  casi  trovammo  le- 
sioni tubercolari  specifiche  delle  ghiandole  salivari,  per  quanto  ne 
siano  state  esaminate  un  gran  numero  di  sezioni. 

Tali  risultati  sperimentali  discordano  con  ciò  che  fu  trovato 
nelle  ghiandole  salivari  estratte  da  cadaveri  tubercolosi,  ma  è  ne- 
cessario ricordare  che  negli  animali  la  durata  relativamente  breve 
del  processo  infettivo  può  avere  impedito  una  dilBfusione  così  estesa 
di  esso  da  interessare  gli  organi  da  noi  osservati. 


Su  due  cani,  animali  che  meglio  degli  altri  si  prestano  a  que- 
sta operazione,  fnticammo  T  inoculazione  di  bacilli  tubercolari 
nella  parotide  ilÉm?erso  Torìficio  buccale  del  dotto  di  Stenone. 

In  un  cane  l'inoculazione  fu  praticata  una  prima  volta  da 
ambo  i  lati  e  occludendo  dal  lato  destro  l'orificio  con  un  punto  di 
satura  neSla  mucosa:  dopo  sei  giorni  dal  lato  sinistro  fu  ripetuta 
l'iniezione  e  nefUo  stesso  modo  fu  occluso  il  dotto  anche  da  que- 
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sto  lato.  Le  occlusioni  fatte  con  tale  sistema  erano  solo  temporanee 
perchè  dopo  alcuni  giorni  il  punto  cedeva  e  Torificio  tornava  ad 
essere  pervio. 

L' animale  fu  sacrificato  al  venticinquesimo  giorno  dalla  prjma 
inoculazione. 

La  necroscopia  fece  rilevare  solo  una  tumefazione  delle  ghian- 
dole linfatiche  della  regione  parotidea.  Delle  ghiandole  parotidi  fu- 
rono esaminate  numerosissime  sezioni  :  la  destra  apparve  completa- 
mento normale;  la  sinistra  presentava  qualche  piccolo  focolaio  di 
infiltrazione  attorno  ad  alcuni  dotti,  nessuna  lesione  tubercolare 
specifica. 

Il  secondo  cane  fu  trattato  nel  medesimo  modo:  da  un  lato 
si  ripetè  l' iniezione  per  tre  volte  a  cinque  giorni  di  distanza:  l'ani- 
male fu  ucciso  dopo  un  mese;  nelle  parotidi  non  si  riscontrarono 
lesioni  tubercolari  specifiche:  da  un  lato  esisteva  uno  scarso  essu- 
dato in  alcuni  dei  dotti  escretori  più  grandi. 

Tali  risultati,  dai  quali  vien  confermata  la  resistenza  delle 
ghiandole  salivai-i,  almeno  nei  cani,  all'  infezione  tubercolare  per 
la  via  del  dotto  escretore,  si  accordano  assai  bene  con  quelli  otte- 
nuti dal  Pinoy.  L' arresto  della  corrente  salivare  da  noi  prodotto 
con  la  occlusione,  per  quanto  temporanea,  dell'orificio  del  canale 
escretore  e  le  ripetute  iniezioni,'  dovevano  favorire  l' infezione  an- 
che più  delle  iniezioni  di  atropina  delle  quali  il  Pinoy  si  serviva 
per  diminuire  la  secrezione  salivare. 

L' infezione  tubercolare  che  questo  autore  ottenne  in  uno  dei 
suoi  esperimenti  è  forse  da  attribuirsi,  come  egli  stesso  fa  rilevare, 
alla  quantità  eccessiva  di  liquido  iniettato  (8  ce.)  che  può  aver 
causato  la  rottura  della  parete  canalicolare:  le  iniezioni  da  noi  pra- 
ticate non  superarono  mai  la  quantità  di  un  centimetro  cubo  di 
un'emulsione  di  bacilli  tubercolari  in  brodo. 

Neppure  discordano  i  nostri  resultati  da  quelli  del  Fiorante 
al  quale  l'infezione  tubercolare  della  sottomascellare  riesca  solo 
nella  ghiandola  traumatizzata  e  non  mai  in  quella  sana;  eccetto 
in  un  caso,  nel  quale  1'  autore  stesso  ammette  possa  essere  inter- 
venuta qualche  causa  d '  errore. 

Prima  di  terminare  diremo  che  abbiamo  avuto  occasione  di 
esaminare  le  ghiandole  salivari  di  tre  cani  affetti  da  diabete  pan- 
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creatico,  e  quelle  di  un  cane  avvelenato  cronicamente  con  piombo. 
Le  prime  si  presentavano  normali,  le  seconde  fecero  rilevare  un 
certo  aumento  del  connettivo  interstiziale  con  parziale  degenera- 
zione ialina,  più  notevole  nella  parotide  che  nella  sottomascellare. 

Biassumendo  ora  brevemente  quanto  risulta  dalle  suesposte  ri- 
cerche, crediamo  poter  formulare  le  seguenti  conclusioni: 

1^.  In  alcune  malattie  infettive  le  ghiandole  salivari  vanno 
soggette  a  lesioni  degenerative  ed  infiammatorie  dipendenti  o  dal- 
l'intossicazione  generale  o  dalla  localizzazione  in  esse  dell'agente 
patogeno  per  infezione  ascendente  dalla  cavità  orale. 

2®.  In  qualche  forma  setticemica  sperimentale  (carbonchio) 
è  possibile  riscontrare  i  microrganismi  nelle  ghiandole  salivari. 

3*.  L'inoculazione  parenchimale  diretta  di  cocchi  piogeni 
nelle  ghiandole  salivari  dà  luogo  ad  un  processo  suppurativo  di 
questi  organi. 

4^.  L' inoculazione  di  cocchi  piogeni,  per  l' orificio  orale  del 
dotto  di  Stenone  nel  cane  è  sufficiente  a  provocare  una  parotite 
suppurativa. 

5^.  Le  ghiandole  salivari  del  coniglio  non  risentono  alcuna 
influenza  da  stomatiti  di  durata  relativamente  breve. 

6®.  Negli  animali  (cavie)  morti  per  tubercolosi  peritoneale 
e  viscerale  non  si  trovano  lesioni  tubercolari  nelle  ghiandole  sa- 
livari. 

7^.  La  ghiandola  parotide  del  cane  presenta  una  notevole 
resistenza  all'  infezione  tubercolare  per  la  via  del  canale  escretore. 

Firenze,  22  Dicembre  1905. 
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TRAPIANTI   DI   MIDOLLO   OSSEO. 

(CoD  una  tAYolA). 


Studio  sperimentale 

PBR  IL  Don.  V.  PORCILE. 
(Awiitente) 


Primo  ad  occuparsi  dei  trapianti  di  midollo  osseo  fu  Ollier  ('). 
Egli  sperimentò  sopra  conigli,  piccioni,  polli,  cani  e  gatti,  facendo 
il  trapianto  da  un  animale  ad  altro  della  medesima  specie,  senza 
che  mai  gli  sia  riuscito  di  osservare  ossificazione  o  calcificazione. 
Nello  spazio  di  circa  due  mesi  tutto  il  midollo  era  scomparso  per 
riassorbimento  o  abbondantemente  infiltrato  di  grasso  o  trasfor- 
mato in  vero  tessuto  adiposo. 

Esperienze  analoghe  vennero  ripetute  più  tardi  da  Ooujon  ('). 

In  sei  casi,  sopra  una  trentina,  egli  ottenne  produzione  di 
osso:  nella  maggior  parte  degli  altri  casi  gli  innesti  avrebbero  at- 
tecchito, ma  si  sarebbero  poi  riassorbiti  o  trasformati  in  grasso. 
L' A.  osservò  ancora  che  anche  V  osso  neoformato  poteva,  succes- 
cessivamente,  scomparire  per  riassorbimento;  ciò  che  gli  ha  fatto 
credere  che  degli  insuccessi  di  Ollier  sia  da  cagionarsi  il  periodo 
troppo  tardivo,  in  cui  venne  fatta  V  osservazione.  Dai  risultati  del 
suo  lavoro  V  A.  è  indotto  ad  attribuire  al  midollo  osseo  isolato  e 
trapiantato  in  altra  parte  dell'  organismo,  in  animali  della  mede- 
sima specie,  un  certo  potere  osteogenetico:  al  buon  esito  si  richiede 

(^)  Ollier,  Regeneration  des  Os.  Tome  I,  pag.  117,  1867. 
(*)  GouJON,  Recerches  expeì'imentaies  sur  les  propìHétés  phUiologiques 
de  la  maeUe  des  os.  (Journal  de  Panatomie  et  de  la  Phisiologie,  1869). 
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midollo  giovane  e  trapianto  in  tessuto  ben  vascolarizzato;  nei  mu- 
scoli, ad  es.,  a  preferenza  che  nel  tessuto  sottocutaneo. 

Baikow  (')  intraprese  due  serie  di  esperienze.  In  una  prima 
innestò  midollo  osseo  di  un  cane  ad  un  altro,  sotto  la  cute,  ed  in 
queste  esperienze  l'esito  fu  sempre  negativo. 

Nella  seconda  serie  il  trapianto  era  fatto  sotto  la  cute  dello 
stesso  animale,  da  cui  veniva  tolto  il  midollo  :  V  A.  si  valse,  un 
solo  caso  eccettuato,  di  midollo  femorale. 

Nella  metà  dei  casi  egli  potè  osservare  formazione  di  tessuto 
osseo,  dal  più  semplice  abbozzo  fino  ad  osso  perfettamente  svilup- 
pato con  tipiche  lamelle,  corpuscoli  ossei,  spazi  midollari,  midollo 
e  vasi.  Ricerche  microscopiche  gli  hanno  dimostrato  che  alla  for- 
mazione ossea  precede  trasformazione  del  midollo  in  tessuto  con- 
nettivo fascicolato,  da  cui  poi  si  sviluppano  cellule  ossee  e  sostanza 
intercellulare  omogenea;  oppure  si  sviluppa,  prima,  dal  tessuto  con- 
nettivo un  tessuto  cartilagineo  e  da  questo,  poi,  il  tessuto  osseo. 

Ma  l'A.  non  può  escludere  un  altro  modo  ancora  di  produ- 
zione dell'osso:  il  passaggio  diretto  dalle  cellule  midollari  in  cel- 
lule cartilaginee  ed  ossee. 

Ad  altre  conclusioni   che  Ooujon  e  Baikow  giunse  Mctas  (*). 

Il  midollo  osseo,  che  egli  trapiantò  sotto  la  cute  o  nei  mu- 
scoli 0  nella  cavità  addominale,  sempre  veniva  riassorbito,  senza 
che  mai  si  sia  mostrato  un  principio  di  ossificazione. 

n  proposito  di  ben  mettere  in  chiaro  il  potere  osteogenico 
del  midollo  osseo  e  la  sua  importanza  nella  formazione  del  callo 
indusse  Bruns  (•)  a  ritornare  agli  esperimenti  dei  trapianti.  Dap- 
prima egli  condusse  le  sue  esperienze  alla  maniera  di  Ollier  e 
Ooujon^  innestando,  cioè,  da  un  animale  ad  altro  della  medesima 
specie;  ciò  che  non  gli  diede  mai  traccia  di  ossificazione  del  mi- 
dollo innestato.  In  altre  diciannove   esperienze  egli   trapiantò  il 


(*)  Baikow,  Ueber  Transplantation  von  Knochenmarck,  (Centralblatt  fiir 
die  medicinischea  Wissenschaften,  1870). 

(«)  Maas,  Uéber  das  Wachstum  und  die  Regeneration  der  Ròhrenìeno- 
chen  mii  besonderer  BerUclisichtiìigung  der  Callusbildung.  ( Archi v  fiir  klini- 
sche  Chirurgie,  Bd.  XX,  1876). 

(3)  Bruns,  Ueber  Transplantation  von,  Knochenmarck,  (Archiv  fiir  kli- 
nische  Chirurgie,  Bd.  XXVI,  1881). 
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midollo  sotto  la  cute  dell' animale  stesso,  da  cai  era  stato  tolto. 
L'esito  fu  positivo  in  dodici  casi. 

Con  osservazioni  fatte  dopo  periodi  vari  da  sei  fino  a  qua- 
ranta giorni,  l'A.  potè  constatare  la  formazione  ora  di  piccoli  no- 
duli ossei  isolati,  ora  di  noduli  confluenti,  fino  ad  avere  in  un 
caso  un  pezzetto  osseo  della  lunghezza  di  circa  due  centimetri  e 
della  larghezza  di  oltre  mezzo  centimetro. 

Il  microscopio  gli  dimostrò  che  lo  sviluppo  osseo  seguiva  alla 
formazione  di  tessuto  connettivo  per  trasformazione  diretta  o  per 
trasformazione  indiretta,  attraverso  lo  stadio  cartilagineo. 

La  presenza  di  non  rare  cellule  giganti  attorno  all'osso  neo- 
formato lascerebbe  comprendere  all'À.  come  esso  possa,  in  un  pe- 
riodo più  0  meno  tardo,  andare  incontro  a  riassorbimento.  Bruns 
crede  che  il  potere  osteogenico  non  sia  esclusivo  del  midollo  rosso 
giovane:  anche  il  midollo  giallo  può  acquistare  si  fatta  proprietà. 

Dopo  Bruns  è  da  ricordarsi  Kólliker  (*),  il  quale  concorda 
coli'  autore  sopracitato  ed  aggiunge  in  oltre  di  avere  osservato  pro- 
duzione di  tessuto  osseo  da  midollo  innestato  nella  camera  ante- 
riore dell'  occhio  e  nella  cavità  peritoneale  di  conigli. 

Donome  ('),  ne'  suoi  studi  intomo  alla  rigenerazione  del  tes- 
suto osseo,  non  avrebbe  mai  osservato  che  il  midollo  osseo  isolato, 
innestato  nei  muscoli  ed  anche  in  organi  molto  irrorati,  ad  es., 
timo,  manifesti  alcun  processo  progressivo. 

Bisulta  dair  esposizione  sommaria,  che  io  ho  fatto,  dei  princi- 
pali lavori  intorno  all'argomento,  che  la  questione  del  valore  e 
della  sorte  da  attribuirsi  al  midollo  osseo  trapiantato  in  altri  tes- 
suti tende  a  risolversi  nel  senso  che  il  midollo  possegga  un  certo 
potere  osteogenetico  allorché  il  trapianto  ò  eseguito  sullo  stesso 
animale.  Chò  quando  si  tratti  di  trapianti  fatti  da  uno  ad  altro 
animale,  contuttoché  della  medesima  specie,  le  opinioni  sono  meno 
concordi  ;  o,  meglio,  si  propende  dai  piìi  a  togliere,  in  questo  caso, 
al  midollo  ogni  virtù  rigenerativa. 

Parve   a  me   essere   di   qualche  utilità  il  riprendere   questo 


(*)  KòLLiKER,  Ueber  Transplantatian  von  Knochenmarck  {Leipzig),  (Cen- 
tralblatt  fur  Chirurgie,  n.  37,  1881). 

(*)  BoNOME,  Intorno  alla  rigenerazione  del  tessuto  osseo,  (Archivio  per 
le  scienze  mediche  (Bizzozero)^  Voi.  IX,  n.  9,  1885). 
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stadio  nella  sua  seconda  parte,  la  quale,  come  è  detto,  si  presen- 
tava più  bisognosa  di  ulteriori  ricerche. 

Eseguire  innesti  di  midollo  giovane  in  animali  giovani  della 
medesima  specie  o  di  specie  differente  e  studiare  le  modificazioni 
del  tessuto  innestato,  a  periodi  vari  e  successivi,  questo  fu  l'ar- 
gomento principale  del  lavoro.  Come  animali  da  esperimento  ado- 
perai conigli,  sopratutto,  e  cani.  L' esito  infausto,  perchè  seguito  da 
suppurazione,  o  nullo,  che  mi  diedero  i  primi  innesti  sotto  la  cute 
del  coniglio,  mi  indussero  presto  ad  abbandonare  si  fatto  procedi- 
mento, e  prescelsi,  per  gli  innesti  successivi,  i  muscoli  e,  sopra- 
tutto, organi  parenchimatosi:  fegato,  rene,  milza.  Questi  tre  ultimi 
organi  a  consistenza  modica  ed  omogenea,  a  vascolarizzazione  ric- 
chissima ed  ugualmente  distribuita  in  ogni  minima  parte,  mi  par- 
vero prestare  all'innesto  un  terreno  bene  adatto  sia  a  mantenerlo 
nutrito  sia  a  concedergli  spazio  a  proliferare. 

Questi  vantaggi,  in  verità,  non  vanno  disgiunti  da  altre  ca- 
gioni di  difficoltà,  delle  quali  verrà  detto  ben  tosto.  In  un  solo 
caso  ricorsi  al  trapianto  nell'  omento,  collocando  un  pezzetto  di 
midollo  in  una  tasca  artificialmente  prodotta  al  suo  margine  infe- 
riore coli' aiuto  di  qualche  punto  di  sutura. 

Il  midollo,  di  cui  mi  valsi  ne'  miei  esperimenti,  venne  tolto 
dal  femore  o  dalla  tibia.  Non  è  difficile,  negli  animali  giovani, 
estrarre  intero  il  cilindro  midollare  diafisario:  io  ne  trapiantai,  a 
seconda  dei  casi,  pezzetti  della  lunghezza  da  mezzo  ad  un  centi- 
metro. 

Soltanto  in  un  caso  innestai  il  midollo  di  un  cagnolino  di 
pochi  giorni  di  età  in  un  cane  adulto:  negli  altri  casi  venne  fatto 
trapianto  da  coniglio  a  cane  o  da  uno  ad  altro  coniglio. 

Per  gli  innesti  nei  muscoli  prescelsi  la  regione  lombare,  come 
quella  che  offre  una  ricca  massa  muscolare  poco  soggetta  a  spo- 
stamenti da  contrazione:  nel  medesimo  tempo  l' aponeurosi  suffi- 
cientemente resistente,  che  la  riveste,  facilita  la  chiusura  della  so- 
luzione di  continuo,  in  cui  è  deposto  il  midollo,  senza  che  sia 
necessario  comprendere  nella  sutura  un  grande  spessore  dei  mu- 
scoli. Alla  esecuzione  degli  innesti  nel  fegato,  nel  rene  e  nella  milza 
opponeva  non  lievi  difficoltà  l' emorragia.  L' impiego  del  taglio 
mediano  longitudinale  e  la  compressione  dell'ilo  fino   a   completa 
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satura  della  ferita^  dopo  V  introduzione  del  midollo,  le  hanno  vinte 
nel  rene,  quasi  sempre.  Nel  fegato  ho  voluto  qualche  volta  inne- 
stare il  midollo  entro  le  solcature  che  vi  si  presentano  natural- 
mente, nei  conigli,  previo  raschiamento  della  sierosa  o  prolunga- 
mento del  solco  mediante  un  taglio;  ma  anche  dopo  incisione  in 
una  parte  qualsiasi  dell'  organo  mi  riusci  di  rinchiudervi  il  pezzetto 
di  midollo  e  frenare,  colla  sutura,  T  emorragia.  La  piccola  milza 
dei  conigli  non  permetteva  neppure  di  tentare  V  operazione  in  que- 
sti animali:  la  cosa  fu  condotta,  invece,  bene  a  termine,  neUa  milza 
del  cane. 

Mi  sia  lecito  ora,  prima  di  procedere  ai  particolari  delle  osser- 
vazioni, esporre  qualche  cenno  di  istologia  del  midollo.  Mi  limiterò 
a  dire  del  midollo  del  coniglio,  ed  ancora  vorrò  tenermi  lontano 
qui  dall'entrare  nei  problemi^  che  vi  si  collegano,  quali  la  sua  fun- 
zione ematopoietica  ed  il  valore  fagocitico  dei  megacariociti. 

Così  come  mi  fu  dato  di  osservarlo  nelle  ricerche,  ch'io  feci  in 
ordine  al  mio  lavoro,  il  midollo  delle  ossa  lunghe  del  coniglio  si 
presenta  costituito  da  un  reticolo  connettivale  a  maglie  esilissime, 
da  abbondanti  capillari  sanguigni  e  dagli  elementi  cellulari  propri 
della  sostanza  midollare.  La  sostanza  connettivale  intercellulare  è  a 
struttura  omogenea  piuttosto  che  fibrillare,  e  spesso  appare  affatto 
trasparente,  quasi  di  natura  mucosa,  ed  i  nuclei  ne  sono  scarsi, 
sottili,  allungati:  ma  alla  periferia  del  midollo,  in  vicinanza  imme- 
diata dell'osso,  si  mostrano  invece  assai  abbondanti,  grandi,  ovalari, 
disposti  sopra  lunghe  serie,  secondo  l'asse  maggiore  diafisario.  I  vasi 
sanguigni  hanno  d'ordinario  pareti  proprie  ben  evidenti,  con  rive- 
stimento endoteliale  caratteristico;  altra  volta  le  pareti  sono  meno 
nettamente  individualizzate,  sottilissime,  con  scarsi  nuclei,  o  il  vaso 
si  perde  in  spazi  lacunari,  il  cui  limite  dalle  parti  circostanti  è  più 
facile  ad  ammettersi  che  a  dimostrarsi. 

Degli  elementi  cellulari,  che  sono  contenuti  nei  vasi  sanguigni 
0  addossati  agli  stessi  e  accumulati  lungo  il  loro  decorso  sono  a 
considerarsi  i  globuli  rossi,  le  cellule  midollari,  le  cellule  eosinofile, 
le  cellule  giganti  a  nucleo  in  gemmazione  :  vi  sono,  infine,  le  cel- 
lule adipose.  I  globuli  rossi  sono  gli  stessi  della  grande  circola- 
zione :  soltanto  possono  nel  midollo  dell'  animale  giovane,  mostrarsi 
fomiti  di  nucleo  e  presentare  esempi  di  mitosi.  Le  cellule  midollari, 
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COSÌ  dette  perchè  caratteristiche  del  midollo,  predominandovi  esse 
per  numero  ed  importanza,  hanno  grandezza  varia,  superiore,  quasi 
sempre,  a  quella  di  un  globulo  rosso  spesso  da  1  o  tre  volte  maggiore; 
la  forma  è  tondeggiante  od  ovale,  e  così  pure  la  forma  del  nucleo: 
il  protoplasma  è  finissimamente  granuloso.  Vi  si  incontrano,  fra 
mezzo,  elementi,  che  in  nulla  difiPeriscono  dai  globuli  bianchi  del 
sangue  e,  meno  frequenti,  altri  che  assomigliano  ai  linfociti.  Le 
cellule  eosinofile  meritano,  a  mio  avviso,  che  se  ne  faccia,  nel  co- 
niglio, un  cenno  a  parte.  Della  grandezza  delle  cellule  midollari, 
qualche  volta  più  grandi,  hanno  contorno  meno  regolarmente  deli- 
mitato: le  loro  granulazioni  sono  assai  più  grandi,  più  distinte, 
d'un  rosso  intenso  splendente  all'azione  dell' cosina.  Il  nucleo  è 
unico,  tondeggiante,  ma  d'aspetto  meno  vescicolare,  o  allungato, 
ricurvo  a  ferro  di  cavallo  o  multiplo  ;  qualche  volta  le  granulazioni 
non  lasciano  scorgere  che  un  piccolo  nucleo  alla  periferia  della  cel- 
lula. S'incontrano  le  cellule  eosinofile  nei  vasi  sanguigni  e  negli 
spazi  lacunari,  più  spesso  fuori  di  essi:  non  raramente  serie  lineari 
0  veri  cumuli  alla  periferia  del  midollo.  Le  cellule  giganti  a  nucleo 
in  gemmazione  sono  pure,  come  le  cellule  midollari,  caratteristiche 
del  midollo.  Occupano,  a  preferenza,  gli  spazi  in  cui  si  intersecano 
più  capillari  sanguigni  ;  per  lo  più  isolate,  qualche  volta  riunite  in 
numero  di  due  o  tre.  La  forma  è  tondeggiante,  qualche  volta  ir- 
regolarmente raggiata  alla  periferia;  vario  il  volume,  dalle  dimen- 
sioni doppie  d'  una  cellula  midollare  fino  a  grandezza  cinque  e  più 
volte  maggiore.  I  nuclei,  che  variano  in  numero  da  tre  o  quattro 
fino  ad  oltre  una  ventina,  vi  sono  accumulati  al  centro  a  disposi- 
zione moriforme  o  disposti  alla  periferia  a  ferro  di  cavallo.  Le 
cellule  adipose,  con  tuttoché  più  proprie  del  midollo  adiposo,  non 
mancano  nel  midollo  rosso:  sono  grandi,  tondeggianti  e  siedono 
nelle  aree  costituite  dallo  intreccio  del  connettivo  e  dei  vasi,  in  in- 
tima connessione. 

Il  midollo  giovane  è  caratterizzato  ancora  dalla  ricchezza  delle 
mitosi  ne' suoi  elementi  cellulari. 

Ho  già  detto  come  se  ne  possano  osservare  anche  nei  globuli 
rossi  ;  ma  il  loro  numero  è  notevole  sopratutto  nelle  cellule  midol- 
lari, non  scarso  nelle  cellule  eosinofile.  Nelle  cellule  a  nucleo  in 
gemmazione  gli  esempi  di  mitosi  sono  ben  rari  ;  se  non  si  vogliano 
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ascrivere  a  questi  elementi  le  cariocinesi  che  si  osservano  nelle 
celiale  midollari.  Ma  il  nesso  fra  queste  e  le  cellule  giganti  non  è 
finora  ben  provato.  Qualche  volta  mi  è  occorso  di  osservare  cellule 
a  nucleo  in  gemmazione  racchiudenti  nella  loro  massa  protoplasma- 
tica  un  altro  elemento,  un  globulo  rosso,  ad  es.,  o  resti  d'una  cel- 
lula midollare  o  eosinofila.  Dirò  ancora  che,  per  ricerche  fatte  allo 
scopo,  coir  aiuto,  specialmente,  della  colorazione  al  bleu  di  metilene, 
secondo  Unna^  ed  alla  pironina,  secondo  Pappenheim,  sono  indotto 
ad  escludere,  nel  midollo  normale  di  coniglio,  la  presenza  di  pla- 
smacellnle. 

E  vengo  al  risultato  degli  esperimenti. 

Nei  muscoli. 

Questa  serie  comprende  sei  casi  ;  parecchi  altri  andarono  per- 
duti a  causa  di  sopravvenuta  suppurazione. 

Dei  casi,  ch'io  potei  utilizzare,  quattro  si  riferiscono  a  tra^ 
pianti  da  coniglio  a  coniglio,  uno  da  coniglio  a  cane  e  l'altro  da 
cane  a  cane:  i  periodi  di  durata  comprendono  5,  10,  13,  25  giorni 
pei  primi  quattro,  10  per  il  quinto,  40  per  l'ultimo. 

Nel  coniglio,  —  Dopo  6  giorni  il  midollo  è  rìconoscibile^  al  taglio, 
per  il  suo  colore  giallo  rossastro  :  al  microscopio  si  nota  che  nella  parte 
centrale  esso  conserva  aspetto  quasi  normale  nel  suo  insieme,  voglio 
dire  nel  rapporto  numerico  e  topografico  delle  parti  costitutive:  non- 
dimeno i  vasi  sono  meno  ripieni  e  meno  nettamente  individualizzati, 
alcune  delle  cellule  midollari  hanno  forma  meno  tondeggiante  e  nucleo 
meno  vescicolare,  e  v'  è  scarsezza  di  cellule  a  nucleo  in  gemmazione. 
Più  verso  la  periferia  cresce  il  numero  delle  cellule  midollari  modifi- 
cate, le  quali,  anche,  per  la  scomparsa  della  nettezza  dei  contomi  pro- 
toplasmatici  si  differenziano  poco  l' una  dall'  altra  ed  appaiono  piuttosto 
come  grandi  nuclei  ovali  in  mezzo  ad  una  sostanza  intercellulare  omo- 
genea o  granulare  o  finemente  striata;  qua  e  là  si  osserva  qualche 
vaso  sanguigno:  ogni  traccia  delle  cellule  a  nucleo  in  gemmazione  è 
scomparsa.  Un  tessuto  dell'  aspetto  del  connettivo  giovane  con  elementi 
cellulari  più  allungati  e  sostanza  intercellulare  più  nettamente  striata 
fa  seguito  a  ciò,  alla  periferia,  fino  a  contatto  dei  muscoli  circostanti, 
attraverso  i  quali,  anche,  si  addentrano  propagini  connettivali.  In  vi- 
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cinanza  immediata  della  zona  ora  descritta  i  muscoli  hanno  perduto  in 
parte  la  loro  struttura  normale  :  o  sono  d' aspetto  omogeneo  o  soltanto 
lasciano  scorgere  la  striatura  longitudinale  j  di  contro  i  nuclei  del  sar- 
colemma  sono  più  nettamente  visibili;  dì  forma  più  tondeggiante  ed 
anche  in  numero  maggiore  del  normale. 

Dopo  10  giorni  persiste  al  centro  una  }>orzione  di  midollo  anconi 
riconoscibile,  specie  a  cagione  deir  aspetto  aereolare  importatovi  dalle 
grandi  cellule  adipose;  ma  non  vi  ha  traccia  delle  cellule  giganti  e 
le  cellule  midollari  ed  eosinofìle  debbono  essersi  ridotte  al  solo  nucleo, 
perocché  si  osserva,  di  fatto,  una  grande  quantità  di  nuclei  ovali  o 
poligonali  o  ricurvi  a  ferro  di  cavallo,  fra  mezzo  i  quali  è  ben  scarsa 
la  sostanza  intercellulare  :  rari  i  globuli  rossi. 

Alla  periferia  segue  in  alcune  parti  un  tessuto  connettivo,  che  in 
nulla  diflferisce  dall'ordinario  e  giunge  fino  ai  muscoli,  in  mezzo  ai 
quali  si  addentra  ;  in  altre  parti  è  invece,  un  tessuto  ad  elementi  cel- 
lulari, grandi,  triangolari,  stellati  o  poligonali  a  grandi  prolungamenti  : 
la  sostanza  intercellulare  è  abbondante  e  d'  aspetto  quasi  omogeneo.  In 
qualche  punto  questo  tessuto  conserva  sì  fatti  caratteri  fino  a  contatto 
coi  muscoli,  in  altri  gli  succede  ancora  un  tessuto  connettivo  più  sti- 
pato, ad  elementi  ovali  allungati  e  sostanza  intercellulare  fibrillare.  Nei 
muscoli  si  osservano  ancora  alterazioni  come  nel  caso  precedente;  ma 
nei  nuclei  del  saroolemma  è  avvenuta  una  evidente  proliferazione,  da 
cui  hanno  tratto  origine  serie  lineari  o  gruppi  di  nuclei  ovali  con  di- 
stinto nucleolo.  Là,  dove  i  fasci  muscolari  sono  stati  più  nettamente 
suddivisi  dalla  neoformazione  connetti  vale,  s' incontrano  veri  ammassi 
nucleari  compresi  in  poca  sostanza  omogenea  e  circondati  da  fibrille  con- 
nettivali  o  anche,  ciò  che  è  più  rimarchevole  per  la  interpretazione 
erronea,  a  cui  potrebbe  condurre^  si  vedono  nuclei  del  sarcolemma 
grandi,  chiari  e  tondeggianti,  circondati  da  sostanza  muscolare  dive- 
nuta omogenea,  a  contomo  ben  netto,  i  quali  hanno  acquistato  per 
ciò  le  appai^nze  di  grandi  cellule  epiteliali  a  protoplasma  in  via  di 
cheratinizzazione . 

Dopo  15  giorni.  Già  macroscopicamente  si  può  giudicare,  al  taglio, 
che  il  pezzetto  di  midollo,  se  ancora  ve  ne  è,  ha  perduto  molto  delle 
sue  dimensioni:  non  si  vede  che  un  piccolo  punto  centrale  giallastro 
circondato  da  muscoli  in  apparenza  poco  o  nulla  alterati.  Il  microsco- 
pio rivela  infatti,  che  il  trapianto  è  andato  incontro  a  riassorbimciuto  • 
sia  questo  avvenuto  rapidamente  per  disgregazione  meccanica^  sia  len- 
tamente per  processi  necrobiotici.  Ciò  che  resta  non  contiene  più  che 
scarsi  globuli  rossi,  pochi  nuclei  connettivali  sottili  ed  altri  più  grandi, 
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tondeggianti y  ma  pallidi,  che  rappresentano,  forse,  i  residui  delle  cel- 
lule midollari  ;  qua  e  là  ancora  alcune  cellule  eosinotìle,  piccole  a  gra- 
nuli pallidi.  Attorno  ni  ha  goltant^  un  sottile  alone  connettivale,  che 
si  continua  fra  i  muscoli,  i  quali  non  presentano  altra  particolarità 
che  una  modica  proliferazione  dei  nuclei  in  vicinanza  immediata  della 
zona  centrale. 

Dopo  25  giorni.  Gli  stessi  fatti  che  nel  caso  precedente,  per  una 
parte  del  midollo;  ma,  d'un  lato  alla  zona  pallida,  esile  di  tessuto 
midollare  quasi  scomparso  per  riassorbimento  fa  seguito  un'  altra  zona 
più  estesa,  la  quale  è  coli'  altra  in  singolare  contrasto  per  la  ricchezza 
e  l'  intensità  della  colorazione  degli  elementi  che  la  costituiscono.  Sono 
in  massima  parte  nuclei  raggrinzati  o  frammenti  di  nuclei  intensa- 
mente colorati,  resti  probabili  delle  primitive  cellule  midollari  ed  eosi- 
nofile  e  di  altri  elementi  immigrativi  per  processo  irritativo  :  fra  mezzo 
a  questi  cumuli  si  disegnano  ancora,  ma  più  rare,  irregolari  e  impic- 
ciolite le  cellule  adipose  del  midollo.  Da  parte  del  tessuto  muscolare 
circostante  nulla  di  particolarmente  notevole  all'  infuori  di  un  lieve 
grado  di  proliferazione  del  connettivo  interfascicolare  e  di  pochi  ele- 
menti infiltrati  )  leucociti  e  cellule  eosinofile. 

Nel  cerne,  —  Come  già  ho  detto  non  ho  qui  a  riferire  che  di  due 
soli  casi. 

Innesto  di  midollo  di  coniglio.  —  L' osservazione  fatta  ad  un  pe- 
riodo di  10  giorni  fa  riconoscere  che  il  midollo  è  stato  in  gran  pai-te 
riassorbito;  ciò  che  ancora  resta  ha  elementi  cellulari  radi  e  pallidi 
alla  parte  perifica,  elementi  più  addensati  e  più  intensamente  colorati 
al  centro  :  l' aspetto  di  questi  ultimi  lascia  vedere,  nondimeno^  che 
neppure  essi  sono  al  tutto  normali  uè  in  via  di  metamorfosi  pro- 
gressiva. 

Innesto  di  midollo  di  un  cagnolino  di  tre  giorni  di  vita  in  un  cane 
adulto.  —  Dopo  40  giorni  (fig.  1).  All'esame  fatto  ad  occhio  nudo,  un 
nucleo  centrale,  ovale  allungato,  di  colore  bianco  giallastro  rappresenta, 
sulla  superficie  di  taglio,  il  trapianto,  attorno  a  cui  la  sostanza  muscolare 
di  colore  quasi  normale.  Dopo  trattamento  delle  sezioni  coi  liquidi 
coloranti,  la  parte  centrale  ha  assunto  una  colorazione  assai  più  in- 
tensa che  le  parti  periferiche.  L'esame  al  microscopio  dimostra,  al 
centro,  un  tessuto,  che  ricorda  il  tessuto  connettivale,  costituito  da 
abbondantissimi  nuclei  tondeggianti  od  ovali  allungati,  riuniti  fra  loro 
in  serie  o  in  cumuli,  con  poca  sostanza  intercellulare  omogenea  o  finis- 
simamente granulare:  qua  e  là  l'uniformità  dell' asjìetto  è  interrotta 
da  un  certo  numero  di  cellule  stellate,  allungate  o  poligonali  e  da  sot- 
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tilissima  striatnra  o  dalle  cellule  adipose,  1  cui  nuclei  hanno  pure  in 
gran  parte  proliferato.  Alla  periferia  questo  tessuto  non  manda  pro- 
pagini  fra  mezzo  i  fasci  muscolari,  ma  si  mantiene  nettamente  distinto  : 
per  altro  la  sostanza  muscolare  limitrofa  non  è  al  tutto  inalterata,  e 
sopratutto  vi  si  osserva  una  attiva  proliferazione  dei  nuclei,  che  sono 
ben  evidenti,  regolarmente  ovalari,  chiari  e  provvisti  di  nucleolo. 

Considerazioni.  —  Lo  scarso  numero  di  questi  esperimenti 
non  concede  di  trame  gnmdi  insegnamenti.  Appare,  nondimeno, 
che,  se  il  midollo  osseo  d'un  coniglio  trapiantato  nei  muscoli  d'al- 
tro coniglio  0  del  cane  qualche  volta  si  distrugge  a  poco  a  poco, 
esso  può  altra  volta  attecchire  e  proliferare.  Se  la  proliferazione  pro- 
ceda più  dalle  cellule  connettivali  ed  endoteliali  che  dalle  cellule 
midollari  è  diflBcile  a  dirsi,  perchè  tutti  questi  elementi  assumono 
tosto  una  forma  comune,  che  li  avvicina  ai  fibroblasti.  Il  tessuto 
connettivo,  che  ne  risulta,  può  mostrare,  a  seconda  dei  casi  l'aspetto 
del  connettivo  giovane  o  del  connettivo  adulto.  Rimarchevole  per  noi 
il  fatto  che  il  tessuto  si  mostrò  una  volta,  a  periodo  di  10  giorni, 
costituito  da  elementi  stellati  e  poligonali  a  contomi  frastagliati  e  da 
ricca  sostanza  intercellulare  quasi  omogenea.  Poteva  esser  questa 
una  fase  preparatoria  al  formarsi  d'un  tessuto  osseo  o  cartilagineo  ? 

L'esame  degli  studi  successivi  nel  coniglio  rimase  senza  vet- 
lore  per  ^  fatta  questione:  il  midollo  di  cane  innestato  in  altro 
cane  attecchì,  ma  dopo  40  giorni  ancora  ci  offre  un  tessuto,  il 
quale  non  ha  alcima  delle  caratteristiche  del  tessuto  osseo. 

Ho  notato  più  volte,  come  cosa  secondaria,  la  proliferazione 
dei  nuclei  del  sarcolemma;  essa,  a  parer  mio,  deve  avere  per  ri- 
sultato la  ricostituzione  della  sostanza  muscolare  distrutta  o  alterata 
dal  trauma  e  dall'  irritazione  del  corpo  innestato. 

Trapianti  nel  fegato. 

Ho  già  detto,  nel  riferire  della  tecnica,  che  si  ha  a  lottare  qui 
contro  l'emorragia.  Ma,  anche  quando  si  sia  riusciti  ad  immettere 
nella  ferita  il  trapianto  e  a  chiudere  la  breccia  con  sutura,  il  pe- 
ricolo d'insuccesso  non  è  cessato.  Perocché  il  sangue  può  farsi 
strada  nella  ferita  stessa  con  una  violenza  sufficiente  a  disgregare 
il  pezzettino  di  midollo,  cosi  che  mi  accadde  talora  di  non  trovare 
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nel  luogo  deir innesto,  a  seconda  del  periodo,  che  solo  sangue  con 
pochi  resti  di  midollo  o  fibrina  e  pochi  detriti  cellulari  o  una  ci- 
catrice. Astraendo  da  questi  casi,  ho  esaminato  i  seguenti  : 

Nel  coniglio.  —  Dopo  3  giorm.  Anche  in  questo  caso,  eh'  io  cito, 
si  è  avuto  nel  focolaio  uno  spandimento  emorragico,  la  qual  cosa,  del 
resto,  era  ben  indicata  dall'  aspetto  macroscopico  della  superficie  di  se- 
zione del  pezzo;  ma  vi  si  riconosce,  al  microscopio,  ohe  il  midollo  è  stato 
sx>appolato  solo  in  minima  parte:  la  parte  maggiore  è  conservata,  ma 
i  suoi  elementi  costitutivi  sono  evidentemente  in  via  di  disfarsi  e  scom- 
parire. Scarse  le  cellule  midollari  e,  sopratutto,  le  eosinofile,  scarso  e 
pallido  il  loro  protoplasma,  ed  i  nuclei  raggrinzati  e  conservanti  solo 
pochi  granuli  di  cromatina.  Vi  si  osservano  ben  conservati  alcuni  ca- 
pillari ed  anche  si  vedono  qua  e  là  alcune  cellule  giganti,  ma  i  loro 
nuclei  sono  piccoli,  più  addensati  l'uno  sull'altro  o  in  parte  distrutti. 
Alla  periferia  del  midollo  le  cellule  epatiche  più  vicine  sono  necrosate  ; 
più  lontano  si  mostrano  fra  le  tmbecole  ed  attorno  alle  vie  biliari  i 
segni  di  proliferazione  connetti  vale. 

Dopo  6  giorni  (fig.  2).  Un'area  ovale  allungata,  di  colore  giallo 
rappresentA,  al  taglio,  il  trapianto.  Dopo  colorazione  delle  sezioni,  vi  si 
distingue  nettamente  una  zona  centrale  più  grande  di  colore  più  intenso 
del  tessuto  epatico  ed  un'  altra  concentrica  quasi  incolora,  che  dal 
tessuto  epatico  la  separa.  Al  microscopio  si  constata  che  la  grande  area 
descritta  rappresenta  veramente  il  midollo,  il  quale  conserva  bene  l' in- 
sieme della  sua  struttura,  ma  in  grado  diverso  a  seconda  che  si  con- 
sidera la  parte  periferica  o  la  centrale.  Si  vedono  in  questa  abbondanti 
nuclei  fortemente  tinti  e,  in  più  parti,  addensati,  e  vi  persistono  an- 
cora cellule  midollari  sufficientemente  conservate,  nonché  im  certo  nu- 
mero di  cellule  giganti,  i  cui  nuclei  per  altro,  sono  in  minor  numero 
che  d'ordinario,  più  intensamente  colorati  e  raggrinzati  gli  uni  sugli 
altri;  nella  zona  periferica  restano  soltanto  qua  e  là  pochi  nuclei  pal- 
lidi e  poche  cellule  disaggregate,  disperse  in  una  sostanza  finemente 
granulare  e  debolmente  striata,  la  quale  fornisce  ancora,  nella  sua  di- 
stribuzione, il  disegno  della  struttura  del  midollo.  Ad  uno  dei  poli 
questa  zona  si  continua  in  un  fascio  dì  fibrina,  che  penetra  a  cuneo 
fra  la  sostanza  epatica  :  le  cellule  epatiche  attorno  al  trapianto  sono 
poco  alterate  e  in  qualche  tratto  della  linea  di  contatto  si  osservano 
strie  di  connettivo  proliferato. 

Altro  caso.  —  Dopo  6  giorni.  In  questo  caso  le  modificazioni  a  cui 
è  andato  incontro  il  midollo  sono  più  uniformemente  diffuse:  -per  tutto 
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si  osservano  fatti  di  disgregazione  cellulare,  nuclei  rimpiccioliti  e  forte- 
mente tinti,  solo  rarissime  cellule  a  nucleo  in  gemmazione  e  scomparsa, 
in  qualche  parte^  la  struttura  areolare  caratteristica  del  midollo.  Alla 
periferia  circoscrive  il  trapianto  e  li  separa  dal  t-essuto  epatico  una  zona 
di  tessuto  connettivo  giov.ane  con  cellule  fusate  o  triangolari,  a  nucleo 
grande,  tondeggiante  od  ovale.  Si  vede  nettamente,  in  più  parti,  che 
la  proliferazione  ha  tratto  origine  dal  connettivo  interlobulare  e  vi  è 
anche  proliferazione  non  dubbia  di  qualche  dotto  biliare;  in  altre 
X>arti  pare  ancora  che  sia  avvenuta  proliferazione  dei  nuclei  di  alcune 
cellule  adipose  all'estremo  limite  periferico  del  trapianto.  È  a  notarsi 
ancora  che,  fra  mezzo  il  connettivo,  in  prossimità  del  tessuto  epatico 
o  del  midollo  esiste  un  certo  numero  di  cellule  giganti  aventi  i  ca- 
ratteri delle  cellule  giganti  da  corpi  estranei. 

Dopo  7  giorni.  Sulla  superficie  di  taglio  V  area  del  trapianto  ap- 
pare di  colore  giallo  rossastro.  Vi  e  avvenuto^  come  il  microscopio  di- 
mostra, un  certo  grado  di  spandimento  sanguigno,  che  è  rappresentato 
da  cumuli  di  globuli  rossi  più  o  meno  alterati  e  da  fibrina;  ciò  che 
resta  del  midollo  mostra  i  segni  di  disaggregazione  e  riassorbimento. 
Pochissime  sono  le  cellule  ancora  ben  conservate  :  per  tutto  sono  fram- 
menti di  nuclei  e  granuli  di  colore  molto  intenso  o  pallido,  e  la  pal- 
lida sostanza  intercellulare  è  finissimamente  fibrillare. 

Attorno  vi  è  una  zona  ben  evidente  di  connettivo  neoformato, 
proveniente  in  questo  caso,  senza  dubbio,  dalla  sola  attività  del  con- 
nettivo interlobulare.  Non  mancano  segni  di  poliferazione  dell' epitelio 
di  qualche  condottino  biliare:  vi  è  ancora  un  certo  numero  di  fagociti 
ricchi  di  pigmento. 

Dopo  10  giorìii.  Degli  elementi  cellulari  del  midollo  trapiantato 
non  residuano  che  poche  traccie.  L'area  centrale  più  estesa  è  occupata 
da  una  sostanza  amorfa  pallidamente  colorata,  in  cui  si  scorgono  ampi 
vacuoli  e  qua  e  là  pochi  granuli  dispersi  o  riuniti  in  piccoli  gruppi: 
alla  periferia  si  addensano,  invece,  numerosi  elementi  a  colorazione  in- 
tensa, i  quali  rappresentano,  evidentemente,  in  massima  parte,  un  pro- 
dotto di  infiltrazione,  leucociti  e  linfociti  già  in  gran  parte  distrutti  e 
qualche  cellula  eosinofila.  Attorno  è  una  zona  estesa  di  tessuto  neo- 
formato, in  cui,  in  mezzo  al  giovane  connettivo  proveniente  dal  tes- 
suto interlobulare  si  osservano  sottili  tubuli  e  lunghe  serie  di  cellule 
dovute  all'  attività  dell'  epitelio  delle  vie  biliari. 

Dopo  16  giorni  (fìg.  3).  Sulla  superficie  di  taglio  si  distingue  netta- 
mente una  zona  centrale  giallastra,  attorno  ad  essa  un  alone  bianco  matto, 
poi  la  sostanza  epatica  di  colore  normale.  Anche  dopo  colorazione  delle 
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sezioni  persiste  la  differenza  di  colorito  d'  un  anello  intermediario  fra 
il  nucleo  centrale  e  la  sostanza  epatica.  Come  il  microscopio  dimostra, 
la  sostanza  centrale  è  rappresentata  dal  midollo,  la  cui  struttura  ed 
i  cui  elementi  cellulari  sono  ancora  in  buon  grado  conservati.  Vi  si 
osservano,  è  vero,  molti  nuclei  più  colorati  che  d'ordinario  e  raggrin- 
zati o  frammentati,  ma  vi  si  riconosce  un  certo  numero  di  cellule  mi- 
dollari e  qua  e  là  cellule  a  nucleo  in  gemmazione  :  queste,  per  altro, 
hanno  nuclei  in  minor  numero  e  meno  nettamente  distinti  a  causa  d' un 
certo  grado  di  raggrinzamento  e  difusione  a  cui  sono  andati  incon- 
tro. Attorno,  il  numero  delle  cellule  midollari  ben  conservate  è  mag- 
giore e  si  riconoscono  anche  meglio  i  nuclei  delle  cellule  adipose  e  gli 
endoteli  dei  vasi  j  poi  si  passa  ad  una  larga  zona  di  tessuto  costituito 
da  cellule  grandi  con  ricco  protoplasma^  o  contomo  ovalare  stellato  o  po- 
ligonale, con  nucleo  grande,  ovale  o  tondo,  vescicolare  e  da  una  sostanza 
intercellulare  pallida,  omogenea,  finissimamente  striata  o  granulare. 
Questo  tessuto  sembra  originare  dalle  parti  periferiche  del  midollo, 
dal  suo  connettivo  di  sostegno,  da'  suoi  vasi,  dalle  cellule  adipose.  Nel 
connettivo  interlobulare  epatico  limitrofo  e  nell'epitelio  delle  vie  bi- 
liari non  si  hanno  segni  di  attività  proliferatrice.  In  un  punto  si  os- 
serva compreso  nel  tessuto  neoformato  un  frammento  di  sostanza  epa- 
tica necrosata  e  vi  stanno  attorno  numerose  cellule  giganti  da  corpi 
estranei. 

Dopo  15  giorni.  La  parte  del  fegato  in  cui  venne  fatto  l' innesto 
si  presenta  rigonfia,  di  consistenza  più  dura,  elastica.  Al  taglio  si  ha 
la  sensazione  come  se  si  recidesse  collo  strumento  una  cartilagine  as- 
sai tenera  ;  soltanto  in  qualche  punto  si  avverte  a  pena  un  lieve  scric- 
chiolìo. 

Sulla  superficie  di  taglio  si  mostra  una  zona  bianco-grigiastra 
quasi  affatto  omogenea  d'  una  grandezza  sui)eriore,  a  un  di  presso, 
cinque  volte  al  midollo  innestato  :  attorno  vi  è  il  colore  della  sostanza 
epatica.  Esame  microscopico.  Soltanto  al  centro,  e  non  in  tutte  le 
sezioni,  si  osservano  ancora  tmccie  di  midollo,  i  cui  elementi  costi- 
tutivi, per  altro,  hanno  perduto  in  gran  parte  i  loro  caratteri  normali, 
come  attestano  il  volume  rimpicciolito,  la  vacuolizzazione  dello  scarso 
protoplasma,,  il  raggrinzamento  e  la  frammentazione  dei  nuclei,  la 
pallida  colorazione.  Tutto  il  vasto  campo  intomo  è  occupato  da  un  tes- 
suto che  offre,  nell'insieme  i  caratteri  di  un  tcissuto  connettivo  gio- 
vane, ricchissimo  di  elementi  cellulari,  i  quali  hanno  forma  e  dimen- 
sioni varie,  ma  sono  per  lo  più  grandi  e  fusiformi,  più  raramente 
stellati. 
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Vi  si  osserva  anche  per  tutto,  un  certo  numero  di  elementi 
dMnfiltrazione.  Ma  vi  sono  da  considerare  non  poche  particolarità.  In 
qualche  punto  sono  cumuli  di  cellule  della  grandezza  di  un  comune 
linfocito,  di  forma  tondeggiante  o  irregolarmente  quadrangolare  o  trian- 
golare, intensamente  colorate,  le  quali  circondano  da  vicino  particelle 
più  o  meno  grandi  d'  una  sostanza  omogenea  uniformemente  tinta.  In 
mezzo  ad  altri  cumuli  analoghi  ai  sopradescritti  la  sostanza  ancora  in 
massima  parte  omogenea  presenta  nel  suo  intemo  piccoli  spazi  chiari, 
ovali  o  triangolari,  incolori  ;  in  altri  sì  fatti  spazi  sono  occupati  da  un 
nucleo,  che  ne  ripete  un  po'  imperfettamente  la  forma.  Vi  sono  altre 
parti,  infine,  in  cui  si  presentano  zone  nastriformi  di  sostanza  quasi 
omogenea  a  decorso  rettilineo  o  più  spesso  flessuoso,  a  spimle  o  a 
forma  circolare,  nelle  quali  albergano  numerosi  elementi  aventi  tutti  i 
caratteri  delle  cellule  ossee.  Lungo  queste  ultime  zone  non  si  osserva 
l'accumulo  di  elementi  linfocitoidi  come  attorno  alle  piccole  particelle 
omogenee,  ma  vi  sono  disposte  assai  regolarmente,  una  o,  più  raramente, 
due  serie  di  cellule  più  grandi  ovali  o  allungate  a  protoplasma  abbondante 
e  intensamente  colorato  :  i  loro  nuclei  sono  ovalari  ed  a  colorazione  pure 
assai  intensa. 

Da  parte  del  fegato  nulla  di  notevole:  nella  sua  vicinanza  imme- 
diata il  connettivo  è  più  ricco  di  elementi  di  infiltrazione  fra  cui  non 
poche  cellule  eosinofìle  e  qualche  cellula  gigante  ricca  di  pigmento. 

Bimando  la  critica  di  questo  caso,  come  degli  altri,  a  quando 
avrò  esposto  le  osservazioni,  che  ancora  mi  restano,  di  questa  II  serie. 

Dopo  25  giorni.  Sulla  sui)erficie  di  taglio  non  si  vede  che  una  stria 
bianco-giallastra  della  lunghezza  di  7-8  mm.^  larga  2  mm.  L'  esame  mi- 
croscopico fa  riconoscere  che  il  midollo  è  quasi  tutto  scomparso  :  quello 
che  ancora  resta  è  a  pena  riconoscibile  a  causa  dell'  estremo  grado  di 
alterazione  delle  cellule  e  dell'accumulo  di  elementi  d' infiltrazione. 

Attorno  vi  è  gran  numero  di  cellule  giganti  da  corpi  estranei  ed 
un  tessuto  connettivo  assai  ricco  di  elementi  infiltrati,  il  quale  anche 
si  addentra,  in  più  punti,  nello  scarso  midollo  residuo  e  lo  suddivide 
in  frammenti  secondarli.  Notevole  la  straordinaria  abbondanza  di  cel- 
lule eosinofìle,  specie  all'  estremo  limite,  presso  il  tessuto  epatico. 

Dopo  45  giorni.  Una  sottile  macchia  grigiastra  segna  ancora  sulla 
superficie  di  taglio  il  luogo  dell'iunesto.  Del  midollo  innestato  non  si 
riconosce,  al  microscopio,  alcuna  traccia,  se  non  si  voglia  considerare 
come  resto  di  midollo  una  piccola  zona  di  sostanza  granulare,  la  quale 
occupa  il  mezzo  del  connettivo,  che  riempie  la  soluzione  di  continuo. 
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Qaesto  connettivo  è  costituito  da  cellule  allungate  e  da  ricca  sostanza 
intercellulare:  vi  mancano  quasi  affatto  gli  elementi  d 'infiltrazione. 

Nel  cane»  —  Trapianti  di  midollo  di  coniglio.  —  Dopo  10  giorni. 
Al  centro  una  porzione  di  midollo  a  struttura  quasi  normale  :  vi  si  rico- 
noscono bene,  sopratutto ,  le  cellule  midollari.  Alla  periferia  si  dipartono 
da  essa  lunghi  e  sottili  capillari  sanguigni  a  de.corso  diritto  o  flessuoso^ 
attorno  ai  quali  si  osservano  ancora  cellule  midollari  in  discreto  nu- 
mero, ma  queste  vanno  tosto  facendosi  più  rare  i)er  cedere  il  luogo 
ad  altri  elementi  ovali  allungati  o  triangolari  o  poligonali  con  lunghi 
prolungamenti  spesso  ramificati  o  anastomizzati. 

Questi  elementi  sono  talora  distanziati  V  uno  dalP  altro  per  una 
abbondante  sostanza  intercellulare  omogenea  o  finissimamente  striata; 
in  altre  parti  sono,  invece,  più  ravvicinati  e,  ciò  che  più  colpisce,  di- 
sposti con  un  certo  ordine  lungo  un  capillare  o  attorno  ad  una  sua 
sezione  trasvei-sa.  Un'osservazione  accurata  fa  vedere  ancora  che  alcuni 
nuclei  sono  circondati  da  un  alone  più  chiaro  della  restante  sostanza 
intercellulare. 

Dopo  15  giorni  (fig.  5).  Il  luogo  dell'innesto  è  ben  riconoscibile  sulla 
superfìcie  di  taglio  per  la  presenza  di  un'  area  grigio-giallastra,  ovale, 
allungata.  Esame  microscopico.  Colpisce  tosto  il  fatto  che  il  midollo  è 
costituito  quasi  esclusivamente  da  cellule  midollari  :  queste  non  solo  si 
mostrano  in  maggior  numero  che  d'ordinario,  ma  ancora  è  più  grande  il 
loro  volume,  la  forma  rotonda,  il  protoplasma  abbondante  ed  il  nucleo 
nettamente  vescicolare;  più  raramente  si  osservano  cellule  con  due  nu- 
clei. Alcune  poche  presentano  vacuoli,  altre  contengono  pigmento.  Fra 
mezzo  alle  cellule  midollari  si  osservano  ancora  altri  elementi  della 
natura  dei  linfociti  e  rari  capillari  sanguigni,  ma  questi  intensamente 
iniettati.  Per  la  massima  parte  della  sua  estensione  la  vasta  zona  di 
cellule  midollari  giunge  in  contatto  col  tessuto  proprio  del  fegato  :  solo 
in  qualche  punto  ne  è  schiarata  da  poco  tessuto  connettivo,  in  mezzo 
a  cui  si  scorgono  numerosi  globuli  rossi  ed  altri  elementi  infiltrati. 
Spiccatissima  nel  fegato  l'iniezione  dei  capillari  sanguigni  fino  ai  mi- 
nimi spazi  fra  mezzo  alle  trabecole  epatiche. 

Oonsideraxiani.  —  Se  noi  vogliamo  ora  rivolgere  uno  sguardo 
riassuntivo  agli  esperimenti  di  questa  II*  serie,  vediamo  come  un 
buon  numero  di  essi  sia  atto  a  provare  che  il  midollo  osseo  tra- 
piantato nel  fegato  muore  e  scompare  a  poco  a  poco,  senza  grandi 
segni  di  reazione  flogistica  o,  più  raramente,  viene  invaso  da  nu- 
merosi elementi  d' infiltrazione  o  frammentato  e  distrutto  da   gio- 
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vane  connettivo  originatosi  dal  connettivo  interlobulare  del  tessuto 
epatico  limitrofo.  In  ognuno  -di  questi  casi  una  certa  quantità  di 
tessuto  connettivo,  benché  talvolta  molto  scarso,  pare  essere  il  re- 
siduo ultimo  nel  luogo  del  trapianto.  In  altri  casi  il  midollo  ha 
attecchito  e  si  è  conservato  pressoché  immodificato,  o  dalle  sue 
parti  periferiche,  dal  suo  connettivo  di  sostegno,  da' suoi  vasi,  dai 
nuclei  delle  cellule  adipose  ha  tratto  origine  un  tessuto,  che  può 
mostrare  i  caratteri  del  comune  tessuto  connettivo  giovane  o  si  di- 
stingue por  la  presenza  di  elementi  stellati,  poligonali,  con  pro- 
lungamenti ramificati  e  V  abbondanza  di  una  sostanza  intercellulare 
omogenea  o  solo  finissimamente  striata.  Neil'  esperimento  in  cui 
il  midollo  di  coniglio  venne  ianestato  nel  fegato  di  un  cane  si  è 
notato  lo  sviluppo  grande  di  sottili  capillari,  attorno  ai  quali  ab- 
biamo 4;alvolta  incontrato  elementi  stellati  più  ravvicinati  gli  uni 
agli  altri  e  più  regolarmente  disposti.  Ma  ciò  che  più  ha  colpito 
la  nostra  attenzione  è  il  caso  in  cui  si  sono  presentate,  in  mezzo 
ad  una  vasta  zona  di  connettivo,  che  ora  of&iva  i  caratteri  del 
giovane  tessuto  di  granulazione  ed  ora  conteneva  un  certo  numero 
di  elementi  stellati,  vere  lamelle  ossee.  Di  queste  alcune  più  estese, 
più  regolari  erano  simili  in  tutto  a  lamelle  ossee  normali,  altre 
invece  presentavano  vuote  le  lacune  o  soltanto  occupate  da  cellule 
meno  completamente  costituite  ;  in  altre  parti,  infine,  non  si  os- 
servavano che  depositi  di  sostanza  amorfa  in  mezzo  ad  aggruppa- 
menti di  cellule  dell'aspetto  dei  linfociti,  contuttoché  di  forma 
meno  tondeggiante  e  talvolta  più  grandi.  Qui  viene  spontanea  la 
domanda  :  siamo  noi  qui  dinanzi  a  stadi  progressivi  di  sviluppo  di 
tessuto  osseo  o,  non  piuttosto,  ci  si  offrono  le  fasi  regressive  di  la- 
melle ossee  già  precedentemente  formate,  le  quali  siano  state  in- 
trodotte insieme  col  trapianto,  per  essersi  preso  il  midollo,  ad  es., 
troppo  in  vicinanza  di  un  estremo  epifisario  o  perché  sia  stato 
asportato  insieme  qualche  frustolo  della  lamina  ossea  interna  del 
canale  midollare  ?  Bruns  (*)  rispondendo  all'  obiezione,  che  egli 
muove  a  sé  stesso,  se  la  formazione  d' osso,  eh'  egli  ha  ottenuto, 
non  sia  per  avventura,  da  attribuirsi  qualche  volta  ad  innesto  delle 
minute   lamelle  che  dal  canale  diafisario   possono   fare   sporgenza 

(^)  Loc.  cit. 
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nel  midollo,  osserva  che  in  s\  fatti  casi  mancano,  in  ogni  modo, 
intorno,  i  segni  di  uno  sviluppo  progressivo.  Inoltre  egli  ha  fatto 
prove  trapiantando  midollo  tolto  dalle  vicinanze  delle  epifisi  in 
modo  da  asportare  insieme,  di  proposito,  sostanza  spugnosa  :  or- 
bene, proprio  in  questi  casi,  egli  dice,  non  ottenne  sviluppo  di  tes- 
suto osseo;  si  bene  le  lamelle  introdotte  si  mostravano  attorniate 
da  numerose  cellule  giganti  ed  in  parte  riassorbite.  Nel  mio  caso 
qualche  minuscolo  franunento  d'  osso  può  essere  stato  introdotto  ad 
onta  delle  precauzioni  prese.  L' aspetto  del  tessuto,  al  microscopio, 
permette  di  chiarire  la  cosa?  Mancano,  nel  caso  mio,  le  cellule 
giganti  attorno  alle  lamelle  più  incomplete;  attorno  alle  lamelle 
meglio  formate  si  osservano  una  o  due  serie  di  cellule  a  proto- 
plasma abbondante  ed  omogeneo,  delle  quali  può  credersi  che  siano 
per  entrare  in  fusione  colle  lamelle  stesse  e  farne  parte  costitutiva. 
Ma  vi  sono  altri  fatti  contrari.  Anzitutto  la  presenza  di  lacune 
vuote  in  lamelle  meno  sviluppate,  ciò  che  è  piuttosto  segno  di 
avvenuta  distruzione  di  una  cellula  ossea  che  di  stadio  preparato- 
rio alla  sua  formazione  :  ò  la  cellula  che  si  scava  la'  lacuna,  non 
questa  che  si  preformi  a  riceverla.  Altre  lacune  contengono  cel- 
lule piccole,  raggrinzate.  Manca  poi,  in  generale  il  passaggio  gra- 
duale all'osso  del  tessuto  circostante:  né  le  masse  amorfe  depo- 
sitate in  mezzo  a  gruppi  di  cellule  possono  dinotare  con  troppa 
sicurtà  una  fase  preparatoria  all'  ossificazione  ;  non  essendo  questo 
il  suo  processo  ordinario. 

A  queste  considerazioni  sulla  IP  serie  degli  esperimenti  ag- 
giungo ancora  che  in  un  caso  di  trapianto  nel  fegato  di  cane  si  è 
osservato  il  fatto  singolare  dello  straordinario  e  quasi  esclusivo 
sviluppo  delle  cellule  midollari. 

Trapianti  nel  rene. 

Questa  III*  serie  comprende  dodici  esperimenti  dei  quali  dieci 
di  trapianto  da  coniglio  a  coniglio,  due  da  coniglio  a  cane.  La 
durata  varia  da  tre  giorni   a  due  mesi. 

Io  credo  di  potermi  dispensare  qui  dal  riferire  partitamente 
di  ogni  singolo  caso,  sia  per  la  poca  importanza  di  alcuni,  sia  per 
la  grande   analogia  degli  altri    con    quelli  che  vennero   descritti 

Anno  LX.  —  1906.  9 


130  V.    PORCILE 

nelle  due  serie  precedenti.  Cosi  in  alcuni  casi  il  sangue  strava- 
sato spappolò  e  distrusse  il  midollo,  producendo  ancora,  nel  mede- 
simo tempo,  necrosi  o  infiltrazione  emorragica  dei  canalicoli  uri- 
niferi  limitrofi:  dal  connettivo  interstiziale  si  è  iniziato  in  questi 
casi  un  processo  di  proliferazione  che  ha  dato  origine  ad  un  tes- 
suto connettivo  più  o  meno  adulto,  più  o  meno  esteso,  a  seconda 
del  periodo  di  osservazione.  Oppure  il  luogo  del  trapianto  è  stato 
invaso  da  suppurazione  e  tramutato  in  un  ascesso;  o  il  midollo 
è  stato  distrutto  solo  in  parte  per  degenerazione  granulo-grassosa, 
laddove  un'  altra  parte  è  conservata  e  normale  ovvero  invasa  da 
elementi  immigrati,  globuli  bianchi  o  connettivo  d' origine  del  tes- 
suto circostante. 

In  un  esperimento,  in  cui  il  midollo  era  stato  trapiantato  in 
tutta  la  vicinanza  dei  bacinetti,  lo  trovai  trasformato  in  un  agglo- 
merato calcare  a  superficie  irregolare,  friabile.  Questi  i  casi  ad  esito 
più  infausto.  In  altri  esperimenti,  nei  quali  il  midollo  attecchì, 
potè  osservarsi  ancora  la  proliferazione  dell'  endotelio  dei  capillari 
e  delle  cellule  del  connettivo  di  sostegno  con  produzione  di  con- 
nettivo ad  elementi  fusiformi,  di  grandezza  varia  frammisti,  spesso, 
a  cellule  triangolari  con  grandi  nuclei  e  lunghi  e  sottili  prolun- 
gamenti protoplasmatici  perdentisi  in  una  sostanza  intercellulare 
omogenea  o  finamente  striata. 

In  due  casi  mi  venne  dato  d'incontrare,  in  mezzo  alla  zona 
connettivale,  vere  lamelle  ossee  ;  e  ciò  ad  un  periodo  di  10  giorni  in 
un  caso,  di  12  nell'  altro  (fig.  4).  La  poca  differenza  di  durata  del 
periodo  d' osservazione  non  mi  ha  permesso  di  ricavare  dallo  studio 
comparativo  dei  due  casi  dati  sufficienti  per  la  soluzione  del  proble- 
ma, se  le  lamelle  ossee  dovessero  ritenersi  neoformate  ed  in  via  di 
sviluppo  progressivo  o  piuttosto  resti  di  lamelle  innestate  insieme 
col  midollo.  Nò  ciò,  che  offre  l' esame  di  ogni  singolo  caso,  per 
so,  autorizza  a  conclusioni  più  fondate.  Neil'  un  caso  e  nell'  altro 
s'incontra  il  tessuto  osseo  in  mezzo  ad  una  zona  connettivale  ad 
elementi  fusiformi  e  stellati,  senza  che  un  passaggio  graduale  da 
queste  a  quello  sia  evidente.  Mancano  nel  medesimo  tempo,  in 
vicinanza  delle  lamelle  ossee  cellule  giganti  a  produrne  e  a  deno- 
tarne la  distruzione  ;  vi  sono,  invece,  accumulate  altre  cellule  pic- 
cole, rotonde  od  ovali  o  a  contorno  irregolare.  Si  osserva,   nondi- 
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meno  in  mezzo  alle  lamelle,  qualche  lacuna  vuota  e  qualche  cellula 
non  completamente  normale. 

Fin  qui  degli  esperimenti  nel  rene  di  coniglio.  Dei  due  espe- 
rimenti nel  cane  V  uno  ebbe  la  durata  di  15  giorni,  T  altro  una 
durata  doppia.  Dopo  15  giorni  sulla  superficie  di  taglio,  si  os- 
serva, presso  l'apice  di  una  piramide  una  zona  circolare  grigia- 
stra, attorno  a  cui  il  colorito  normale  della  sostanza  renale.  Al- 
l' esame  microscopico  si  riconosce  che  la  suddetta  zona  è  costituita 
da  un  tessuto  connettivo  a  cellule  fusate  o  stellate  con  lunghi  pro- 
lungamenti :  la  sostanza  intercellulare  non  è  molto  abbondante  e 
presenta  una  finissima  striatura.  Yi  si  vedono  qua  e  là  globuli 
bianchi  ed  altre  cellule  d'infiltrazione.  Attorno  vi  sono  ammassi 
di  pigmento,  globuli  rossi  alterati  e  fibrina  ed  i  canali  uriniferi 
limitrofi  sono  necrosati.   Nessuna  traccia  di  midollo. 

Dopo  30  giomL  Appena  si  distingue  sulla  superficie  di  taglio 
il  luogo  dell'  innesto  per  una  pic(;ola  macchia  di  colore  bianco  gri- 
giastro. Il  microscopio  dimostra  trattarsi  di  connettivo  interstiziale. 

Nella  milza. 

Ho  fatto  due  soli  esperimenti^  trapiantando  midollo  osseo  di 
coniglio  nel  cane.  Durata:  10  e  25  giorni.  Il  trapianto  ha  attec- 
chito nell'un  caso  e  nell'altro.  Nel  primo  il  midollo  presenta,  nel- 
l'insieme, la  normale  struttura,  ma  si  presenta  molto  ricco  di 
globuli  rossi  perfettamente  conservati,  dispersi  qua  e  là  in  mezzo 
alle  altre  cellule,  o  negli  interstizi  connettivali  o  addensati  nei 
capillari.  In  qualche  parte  le  cellule  midollari  hanno  preso  uno 
sviluppo  preponderante  per  numero  e  grandezza,  e  costituiscono 
una  zona  caratteristica  di  elementi  grandi,  rotondi  con  grande 
nucleo  vescicolare. 

In  altre  parti  l'attenzione  è  richiamata  piuttosto  dalle  cellule 
adipose,  attorno  alle  quali  si  sono  formati  cumuli  di  elementi  cel- 
lulari vari  di  forma  e  grandezza,  tra  quella  di  un  comune  linfo- 
cito e  quella  di  una  piccola  cellula  connettivale  a  scarso  protopla- 
sma. Per  tutto  è  meglio  evidente  la  trama  connettivale,  che  ha 
nuclei  più  numerosi,  piii  grandi,  più  distinti. 

Dopo  25  giorni  l'aspetto  non  è  di  molto  mutato.  Solo  si  os- 


132  V.    PORCILE 

servano,  in  qualche  parte,  depositati  in  mezzo  a  gruppi  di  cellule 
connettivali  ammassi  di  sostanza  amorfa  omogenea,  la  quale  può 
ritenersi  il  reliquato  di  elementi  che  andarono  distratti. 

Mi  resta  a  dire,  per  finire  V  esposizione  dei  miei  esperimenti, 
dell'unico  caso  in  cui  feci,  in  un  coniglio  trapianto  di  midollo 
osseo  nel  grande  epiploon.  All'apertura  della  cavità  addominale, 
dopo  6  giorni,  il  grande  epiploon  venne  trovato  raggrinzato  e 
aderente  al  margine  anteriore  del  fegato.  Sulla  guida  dei  fili  an- 
cora in  parte  pei-sistenti,  asportai  insieme  con  porzione  del  fegato 
un  tratto  ispessito,  che  mi  parve  corrispondere  al  triapianto.  Al- 
l'esame  microscopico,  nessuna  traccia  di  midollo.  Il  nodulo  è  co- 
stituito da  un  tessuto  connettivo  a  cellule  lunghe  e  sottili  o,  piìi 
spesso,  ovalari  o  irregolari  a  lunghi  prolungamenti  :  V  abbondante 
sostanza  intercellulare  è  solo  finemente  striata.  Un  certo  numero 
di  cellule  si  differenzia  dalle  altre  per  le  dimensioni  notevolmente 
maggiori,  la  forma  meno  allungata,  la  mancanza  o  cortezza  dei 
prolungamenti,  la  granulosità  del  protoplasma.  Qua  e  là  globuli 
bianchi  del  sangue,  cellule  eosinofile  o  linfociti  :  questi  sono  in 
alcuni  punti  abbondanti  e  riuniti  in  cumuli  a  costituire  veri  folli- 
coli linfatici. 

Prima  ch'io  passi  alle  conclusioni,  mi  sia  lecito  interporre 
qui  che  in  queste  serie  di  osservazioni  microscopiche  non  ho  tra- 
lasciato di  rivolgere  ancora  una  certa  particolare  attenzione  alle 
plasmacellnk^  di  cui  già  mi  occupai  di  proposito  in  uno  speciale 
lavoro  (').  In  parecchi  casi  ho  ricorso,  all'uopo,  alle,  colorazioni 
caratteristiche  di  Unna.  al  bleu  di  metilene,  e  di  Pappenheiìn^ 
alla  pironina  e  verde  di  metile.  Orbene  le  plasmacellulo  si  sono  pre- 
sentate, in  questi  esperimenti,  assai  raramente,  in  mezzo  al  tes- 
suto connettivo  neoformato  ed  in  numero,  senza  paragone,  più 
scarso  che  nelle  ricerche  fatte  col  produrre  nel  fegato  focolai  ne- 
crotici a  mezzo  delle  iniezioni  di  olio  di  trementina.  In  nessun 
caso  ho  avuto  a  notare  fatti,  pei  quali  potessi  essere  indotto  a  ri- 
credermi dall'  opinione  allora  emessa,  doversi  considerare  le  pla- 
smacellulo un  prodotto  flogistico  transitorio  d'origine  linfocitica. 


{})  Untersuchungen  Uber  die  Herkunft  der  Plnsììiazellen  in  der  Leher, 
(Bcitràge  zur  pathol.  Anat.  u.  zur  allgem.  Path.,  Bd.  LXIII,  1904). 
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Riassunto  generale  e  oonolusionì. 

Una  numerosa  serie  di  innesti  di  midollo  osseo  di  coniglio 
fatti  nei  muscoli,  nel  fegato,  nel  rene  o  nella  milza  di  altro  co- 
niglio 0  di  cane  mi  hanno  dimostrato  che  non  esiste  grande  dif- 
ferenza, quanto  a  terreno,  se  si  scelga  piuttosto  Tuno  che  l'altro 
dei  suddetti  organi  ;  né  la  differenza  è  più  notevole  se  si  prenda 
in  considerazione  *  la  diversa  specie  dell'  animale.  Tanto  neir  uno 
quanto  nell'  altro  organo,  sia  V  uno  o  V  altro  animale,  il  midollo 
trapiantato  può  morire  e  andare  distrutto,  per  processi  varii,  o  at- 
tecchire. Gli  elementi  che  più  resistono  paiono  essere  il  connettivo 
di  sostegno,  T  endotelio  dei  capillari  ed  i  nuclei  delle  cellule  adi- 
pose; ma  anche  le  cellule  midollari  ed  eosinofile  possono  mostrarsi 
intatte  dopo  lungo  periodo  e  così  un  certo  numero  delle  cellule  a 
nucleo  in  gemmazione. 

In  un  esperimento  nel  fegato  di  coniglio,  in  due  nella  milza 
di  cane  abbiamo  veduto  le  cellule  midollari  assumere  uno  sviluppo 
preponderante  per  numero  e  grandezza. 

Più  comunemente  avviene  proliferazione  da  parte  delle  cellule 
della  trama  di  sostegno  e  dell'  endotelio  dei  capillari  :  forse  è  da 
ascriversi  la  parte  prima  a  quella  serie  di  elementi  grandi  ovoidali 
che  abbiamo  veduto  trovarsi  disposti  in  serie  alla  periferia  del  mi- 
dollo giovane  normale  e  che,  forse,  compiono  TufiBcio  oggidì  da 
teluno  contestato  di  periostio  interno.  Ne  risulta  un  tessuto  con- 
nettivo, il  quale  può  presentare  gli  ordinari  caratteri  del  tessuto  di 
granulazione  o  mostrarsi  più  ricco  in  elementi  stellati,  poligonali  a 
lunghi  prolungamenti,  distribuiti  in  modo  irregolare  in  mezzo  ad 
una  sostanza  intercellulare  omogenea  o  finemente  striata  o,  qual- 
che volta,  più  ordinariamente  raggruppati  attorno  ai  capillari. 

In  un  caso  nel  fegato,  in  due  nel  rene  si  sono  incontrate  la- 
melle osseo  in  mezzo  al  connettivo.  La  critica,  che  ho  fatto,  dei 
singoli  casi  più  che  non  ne  dimostri  lo  sviluppo  in  siiu^  le  fa 
considerare  il  frutto  di  esperimento  mal  condotto,  voglio  dire  un 
prodotto  già  anteriormente  formato  ed  introdotto,  inavvertitamente, 
insieme  col  midollo.  Argomenti  principali  :  la  mancanza  dei  segni 
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di  uno  sviluppo  progressivo  nel  tessuto  limitrofo  alle  lamelle  e  la 
presenza  di  lacune  vuote  in  alcune  di  esse. 

Concludendo  dirò  che  il  trapianto  di  midollo  osseo,  nei  casi  e 
circostanze  eh'  io  ho  più  volte  ripetuto,  può  attecchire,  e  dà  allora, 
non  raramente,  origine  a  sviluppo  di  tessuto  connettivo  :  in  questo 
non  s' incontrò  mai  trasformazione  in  cellule  cartilaginee  e,  se  qual- 
che volta  può  avvenire  un  passaggio  in  tessuto  osseo,  il  fatto  è  da 
ritenersi  ben  raro  ed  atto  a  rappresentare,  piuttostochè  la  regola, 
r  eccezione. 

Le  micro  fotografie  vennero  gentilmente  eseguite  nell'  Istituto 
di  Anatomia  dal  Prof.  Lochi,  a  cui  rendo  grazie. 


Spiegazione  delle  flgiire. 

Figura  1.  —  Innesto  di  midollo  osseo  di  coniglio  nei  muscoli  di  cane 
esaminato  dopo  40  giorni.  Oc.  4  comp.  Obb.  5  Kor.  Camera  15  cm. 
Il  tessuto  midollare  si  è  trasformato  in  un  tessuto  connettivo 
ricco  dì  nuclei  rotondi,  ovali  o  poligonali,  con  scarsa  sostanza  in- 
tercellulare. Le  fibre  muscolari  limitrofe  sono  atrofizzate  e  presen- 
tano segni  di  proliferazione  dei  nuclei  del  sarcolemma  :  alcuni 
grandi,  tondeggianti,  circondati  da  protoplasma  omogeneo  hanno 
assunto  le  parvenze  di  cellule  epiteliali. 

Figura  2.  —  Innesto  di  midollo  osseo  di  coniglio  nel  fegato  di  coni- 
glio esaminato  dopo  5  giorni.  Oc.  4  comp.  Obb.  AA.  Zeiss.  Cam. 
15  cm.  Nella  parte  periferica,  a  contatto  col  fegato  gli  elementi 
propri  del  midollo  sono  andati  incontro  a  processi  regressivi  e  a 
pena  se  ne  riconoscono  scarse  traccie  -,  più  verso  il  centro  del  mi- 
dollo la  struttura  del  tessuto  e  le  cellule  proprie  sono  meglio  ri- 
conoscibili, molte  quasi  normali.  In  un  punto  si  vede  come  uno 
stravaso  sanguigno  ha  frammentato  il  midollo. 

Figura  3.  —  Innesto  di  midollo  osseo  di  coniglio  nel  fegato  di  coni- 
glio esaminato  dopo  15  giorni.  Oc.  4  comp.  Obb.  A  A  Zeiss.  Cam. 
15  cm.  In  questo  caso  il  midollo  è  meno  bene  conservato  nella 
parte  centrale,  meglio  alla  periferia,  dove  si  è  svolto  un'  attiva 
proliferazione  connetti  vale. 

Figura  4.  —  Innesto  di  midollo  osseo  di  coniglio  nel  rene  di  coniglio 
esaminato  dopo  12  giorni.  Oc.  4  comp.  Obb.  AA  Zeiss.  Cam. 
15  cm.  Nel  tessuto   midollare    sono   poco    riconoscibili   i    singoli 
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elementi  costitutivi  :  la  struttura  del  midollo  è  quasi  solo  contras- 
segnata dalla  disposizione  delle  cellule  adipose.  In  un  punto  si 
osserva  una  serie  di  lamelle  ossee,  attorno  alle  quali  mancano 
forme  graduali  di  passaggio  dalP  ordinario  tessuto  connettivo  al 
tessuto  osseo  ;  ciò  che  insieme  colla  presenza  di  lacune  ossee  vuote 
le  fa  ritenere  lamelle  ossee  in  via  di  regressione  piuttostochè  di 
processo  progressivo.  A  sinistra  del  preparato  tessuto  normale. 
Figura  6.  —  Innesto  di  midollo  osseo  di  coniglio  nel  fegato  di  cane 
esaminato  dopo  15  giorni.  Oc.  4  comp.  Obb.  DD  Zeiss.  Camera 
15  cm.  Le  cellule  midollari  hanno  assunto  uno  straordinario  svi- 
luppo, per  modo  che  predominano  su  tutti  gli  altri  elementi.  Nel 
limite  fra  tessuto  epatico  e  midollo  numerosi  globuli  rossi. 
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[Ospedale  Civile  di  Brescia,  direttore  dott.  prof.  F.  Aporti]. 


INTORNO  AL  CENTRO  E  Al  NERVI  SECRETORI  DEL  RENE 


Doti.  C.  FRUGONI  o  Dott.  A.  PEA. 


Che  la  funzione  renale  sia  in  gran  parte  soggetta  ad  influenze 
nervose,  non  vi  è  chi  non  ammetta,  e  larga  messe  di  fatti  sta  a 
dimostrarlo.  Ma  occorre  far  subito  distinzione  tra  influsso  diretto 
scaricato  dai  centri  sugli  stessi  elementi  staminali  renali,  e  influsso 
indiretto  estrinsecato  coli' intermezzo  del  sistema  nefrovasomotorio. 
Intorno  a  quest'  ultimo  poco  vive  ormai  sono  le  discussioni  che 
andarono  spegnendosi  per  fondersi  in  un  accordo  pressoché  una- 
nime. Non  v'  ha  dubbio  che  esistono  nervi  ad  azione  nefipovaso- 
costrittiva  e  lo  dicono  il  dato  diretto  dell'ischemia  renale  da  sti- 
molazione dei  filetti  all'ilo,  e  quello  indiretto  —  esprimentene  la 
cessata  funzione  —  della  dilatazione  vasale  passiva  ottenuta  me- 
diante stimolazioni  del  midollo,  dopo  la  sezione  dei  filetti  stessi.  Essi 
dipendono  in  prevalenza  dal  centro  vasocostrittore  generale  bui- 
bare,  ma  ò  assai  probabile  che  esistano  anche  centri  spinali  sup- 
plementari dei  bulbari,  il  che  ammettesi  e  per  argomento  di  ana- 
logia e  perchè  dalla  regione  dorsale  inferiore  del  midollo  escono 
—  con  le  radici  anteriori  —  dei  filuzzi  la  cui  eccitazione  dà  vaso- 
costrizione renale  (Bradfort)  e  la  cui  origine  da  centri  spinali  è 
dimostrata  dal  fatto  che  la  loro  attività  non  è  del  tutto  soppressa 
dal  taglio  del  midollo  superiormente  eseguito  ;  tali  centri  spinali 
sembrano  pei-tanto  meno  importanti  perchè  (Konoiv  e  Stembek)  le 
reazioni  vascolari  dipendenti  dal  bulbo  sono    più   energiche  e  più 
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rapide  di  quelle  dipendenti  dal  midollo.  L'  esistenza  di  fibre  vaso- 
dilatatrici  renali  fu  provata  da  Bradfort,  il  quale  anzi  ne  avrebbe 
dimostrata  la  specificità  di  reazione  alla  stimolazione  elettrica,  in- 
quantochè  T  eccitazione  ritmica  frequente  delle  radici  anteriori  della 
porzione  toracica  inferiore,  determina  viva  nefrovasocostrizione, 
mentre  all'  opposto  la  stimolazione  lentamente  interrotta  a  ritmo 
raro,  dà  vasodilatazione  attiva. 

Ben  lungi  invece  dall' esser  raggiunto  è  l'accordo  intorno  ai 
nervi  e  ai  centri  secretori  pel  rene,  tanto  e  sì  appassionatamente 
ricercati  e  discussi.  Nò  la  questione  interessa  solo  la  fisiologia,  ma 
bensì  e  da  vicino  anche  la  clinica  che  dalla  prima  attende  tutt'  ora 
la  spiegazione  di  varie  sindromi  renali  morbose  a  patogenesi  ner- 
vosa, il  cui  meccanismo  di  produzione  ancora  in  gran  parte  ci 
sfugge  e  che  vennero  riunite  in  una  memoria  di  recente  pubblica- 
zione da  uno  di  noi  (Frugoni  {!)).  Certo  si  è  che  nervi  secretori  re- 
nali esistono  :  lasciando  anche  da  parte  i  criteri  di  analogia,  le  prove 
che  indirettamente  ci  fornisce  la  clinica  e  i  dati  fisiologici,  noi  ne  ab- 
biamo la  dimostrazione  anatomica  ;  le  finissime  ed  abbondanti  ter- 
minazioni nervose  che  Berkley,  Axouley^  Pensa^  D'Evant^  hanno 
dimostrato,  le  quali  si  mettono  in  intimo  rapporto  coU'epitelio  tu- 
bulare,  talvolta  foggiandosi  in  flessuose  diramazioni  che  abbracciano 
il  tubulo  sì  da  avvolgerlo  in  elegante  reticolo,  tal'  altra  terminando 
con  un  bottoncino  dal  quale  sfrangiandosi  si  dipartono  corte  pro- 
paggini formanti  una  rete  che  accoglie  due  o  tre  cellule  epiteliali; 
non  possono  essere  ed  avere  significato  se  non  di  filetti  nervosi  a 
funzione  secretoria. 

In  tesi  generica  si  può  dire  che  i  ricercatori  si  rivolsero  ora 
alla  sezione  periferica,  ora  alla  centrale  del  sistema  nervoso,  e  che 
qui  —  come  analogamente  e  con  frutto  fu  fatto  per  altri  organi, 
specie  ghiandolari,  —  cercarono  di  leggere  e  fissare  le  leggi  domi- 
nanti, giudicandole  dalle  modificazioni  e  deviazioni  del  lavorìo  bio- 
logico della  ghiandola,  ottenute  mediante  V  esagerazione  e  la  sop- 
pressione dell'influenza  nervosa.  Così  spesso  si  ricorse  alla  enervazione 
renale  per  potere  dalla  differenza  intercorrente  fra  lo  stato  e  il  la- 
vorio della  ghiandola  normale  e  quello  della  ghiandola  enervata, 
stabilire  il  quantum  ascrivibile  all'  influenza  stata  appunto  sop- 
pressa ed  eliminata.  Lo  stracciamento  completo  di  tutti  i  filuzzi  ò 
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però  difficilissimo,  per  alcuni  anzi  {Wertheimer,  Boy  e  Conheim) 
quasi  impossibile,  riscontrandosi,  anche  dopo  V  enervazione,  modifi- 
cazioni della  curva  oncografica  a  stimoli  vari.  Nel  valutarne  gli 
effetti  poi  sembrami  che  di  un  fattore  importante  mai,  ed  a  torto, 
abbiano  tenuto  conto  gli  autori,  e  cioè  della  sede  ove  il  taglio  cade 
e  i  successivi  stimoli  sperimentali  vengon  portati,  rispetto  ai  gangli 
maggiori  della  regione,  il  che  costituisce  una  deficienza  se  si  con- 
sidera che  «  gli  effetti  del  taglio  del  simpatico  agli  organi  devono 
essere  diversi  a  seconda  che  la  sezione  cade  a  monte  o  a  valle  dei 
gruppi  gangliari  »  {Friedenikal  (2)).  I  gangli  che  embriologicamente 
sono  una  porzione  del  sistema  nervoso  centrale  separatesi  nel  corso 
della  evoluzione  organica,  possono  esser  considerati,  per  cosi  dire, 
una  porzione  aberrante  dei  centri  nervosi  {Oley\  ma  che  ha  con- 
servato però  qualche  cosa  dei  poteri  che  loro  appartengono  ;  ed  essi 
infatti  hanno  un'attività  propria,  esercitano  un'influenza  tonica  sui 
vasi  della  regione,  possono  avere  funzioni  inibitrici  (esperienze  di 
Basire  e  di  Morat  (3)),  posson  trasformare  infine  delle  eccitazioni 
centripete  in  reazioni  motrici  {CL  Bernard)  ;  né  vanno  dimenticati 
gli  ammassi  cellulari  ganglionari  innidati  nell'organo,  dacché 
Huytxinga^  Oley^  Ooltx^  hanno  loro  dimostrata  un'attività  tonica. 
Eecentissimamente  gli  effetti  della  enervazione  renale  furono 
assai  accuratamente  studiati  dal  dott.  Binda  De-  Vecchi  (4),  il  quale 
mai  osservò  né  all'  esame  chimico  né  del  sedimento  componenti  pa- 
tologici nelle  orine,  mentre  ne'  primi  giorni  dall'operazione,  dal  lato 
enervato  osservò .  «  formazione  di  uno  spazio  perinucleare,  scom- 
parsa della  struttura  bacillare  e  dell' orletto,  replezione  del  proto- 
plasma con  granuli  irregolarmente  disposti,  rigonfiamento  e  talora 
disfacimento  del  nucleo,  qualche  volta  formazione  di  scarsi  cilindri 
ialini  e  anche  granulosi  nel  canalicolo  >  (dato  quest'ultimo  che  con- 
trasta con  la  negatività  del  sedimento).  Alterazioni  parenchimali  più 
lievi  notò  anche  nei  reni  opposti  al  lato  operato  ;  nei  cani  talvolta 
qualche  gocciola  di  grasso.  Alcuni  giorni  dopo  l'operazione  tali 
lesioni  sarebbero  già  scomparse  e  allora  il  parenchima  presenterebbe 
struttura  normale.  Queste  mie  ricerche,  conclude  con  giusto  riserbo 
l'A.,  stanno  a  provare  un'  influenza  immediata  o  mediata  del  si- 
stema nervoso  sull'epitelio  renale  ;  giusto  riserbo,  ripetiamo,  riferito 
all'influenza  immediata:  e   per   vero  le  lesioni  sono  di  poco  mo- 
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mento,  tali  da  neppur  riverberarsi  sulla  crasi  orinaria,  esse  si  os- 
servano —  in  parte  almeno  —  anche  nel  rene  del  lato  opposto  e  sono 
assai  fugaci,  né  va  scordato  che  con  questo  metodo  noi  siamo  altresì 
air  arbitrio  delle  turbe  vascolari  inevitabili  nell'organo,  con  le  loro 
conseguenze,  data  la  provocata  discontinuità  dei  suoi  filetti  vaso- 
motori ;  se  ne  potrebbe  forse  dedurre  che  o  nervi  secretori  non 
giungono  per  quella  via  al  rene  o  che  esplicano  sì  lieve  influenza 
da  modificare  in  nulla  la  crasi  orinaria  e  ben  poco  gli  elementi  cel- 
lulari, che  in  breve  ora  ritornano  in  condizioni  normali,  o  che  il 
meccanismo  secretorio  nervoso  va  altrimenti  interpretato.  Il  quesito 
sarà  risolto  quando  nuovi  dati  e  ricerche  forniranno  gli  elementi 
per  una  conclusione  generale;  la  questione  però  va  ancora  studiata 
e  noi  crediamo  che  risultati  migliori  si  avranno  se  verrà  posto  mente 
alla  intima  costituzione  ed  ai  momenti  secretori  della  cellula  renale 
quali  han  recentemente  svelati  i  brillanti  studi  del  nostro  valente 
amico  dott.  Ferrata  (5).  Riguardo  alla  discussa  influenza  trofica  del 
vago  sul  rene,  son  noti  i  lavori  di  Masius^  Arthaud  e  Butte^  Vanni^ 
Fraricotte^  Walrawens^  Boeri^  ecc.  ;  in  proposito  però,  uno  dì  noi 
{Frugoni)^  ha  in  corso  ricerche  che  saran  fra  poco  pubblicate  ;  la- 
sciamo quindi  la  questione  in  sospeso,  per  rivolgere  1*  attenzione  al 
centro  secretore  renale,  allo  studio  del  quale  abbiamo  portato  il 
nostro  modesto  contributo. 

Krimer  (6)  e  Bldder  (7),  dimostrarono  che  la  secrezione  ori- 
naria non  si  sospende  per  asportazione  del  cervello  o  per  distru- 
zione del  midollo  spinale,  dalla  regione  cervicale  in  basso,  purché 
integro  rimanga  il  midollo  allungato.  Troppo  note  per  esser  qui  ri- 
chiamate sono  le  esperienze  di  Bernard  che,  con  punture  del  bulbo, 
ottenne  —  a  seconda  della  loro  ubicazione  —  poliuria,  glicosuria,  al- 
buminuria,  fenomeni  questi  indipendenti  gli  uni  dagli  altri  in  quanto 
é  possibile  di  separatamente  produrli.  Bernard  pure  osservò  che  gli 
effetti  da  puntura  del  IV  ventricolo,  vengono  sospesi  da  un  taglio 
del  midollo,  specie  nella  porzione  cervicale  e  che  in  seguito  a  que- 
sto si  ha  diminuzione  e  anche  cessazione  della  escrezione  renale. 
Eckard  (8)  concluse  che  il  midollo  cervicale  é  necessario  per  la 
secrezione  orinaria,  poiché  egli  facendone  la  sezione  fira  VI  e  VII 
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vertebra  e  anche  più  in  su,  ottenne  arresto  duraturo  della  secre- 
zione renale.  UsUmowitsch  (9)  però  mise  il  fatto  in  rapporto  con 
la  pressione  sanguigna,  avendo  infatti  ottenuto  aumento  di  pres- 
sione con  ripristino  della  diuresi  per  successiva  iniezione  endove- 
nosa di  alcuni  grammi  di  urea  ;  alla  stessa  conclusione  venne  Eei-- 
denhain  (10)  che  ripetè,  un  po'  modificate,  le  esperienze  di  Eckard. 
Bamey  Sachs  (11),  sperimentando  sotto  la  direzione  di  OoUx  cosi 
concluse  :  1®,  si  può  tagliare  il  M.  S.  nei  punti  piii  differenti  e  la 
secrezione  renale  non  viene  arrestata,  ma  spesso  solamente  poco 
influenzata  ;  2**,  solo  per  la  sezione  del  midollo  cervicale  diminuisce 
o  anche  cessa  la  secrezione  dei  reni^  ma  questo  fatto  è  in  rapporto 
con  l'abbassamento  della  pressione  sanguigna  ;  3*,  se  vi  sono  centri 
regolatori  della  secrezione  orinarla,  questi  non  devono  cercarsi  nel 
M.  S.  fra  II  vertebra  dorsale  e  la  III  cervicale.  Spalliia  (12)  spe- 
rimentò su  cani  cui  tagliava  il  M.  S.  a  varia  altezza,  spremendo 
tosto  dopo  la  vescica  ^  da  svuotarla,  iniettando  poi  sottocute  una 
soluzione  di  EI  di  cui  ricercava  la  reazione  nelle  orine,  a  dimostra- 
zione della  loro  secrezione  successiva  al  taglio.  E  conclude  :  le  le- 
sioni prodotte  nel  midollo  dalla  1^  vertebra  dorsale  in  basso,  e  in 
corrispondenza  della  VI,  V,  IV  cervicale  non  influenzano  o  poco  la 
funzione  renale;  la  sezione  del  M.  S.  fra  III  e  IV  vertebra  cer- 
vicale arresta  la  secrezione  orinarla  ;  V  eccitamento  elettrico  del  M.  S. 
nella  regione  cervicale  arresta  la  secrezione  dell'  orina.  Insiste  poi 
sopra  una  mancanza  di  costanza  di  parallelismo  tra  pressione  san- 
guigna e  funzione  del  rene,  per  concludere  che  <  le  alterazioni  di 
secrezione  orinarla  osservate  dopo  la  sezione  del  midollo  cervicale, 
sono  dovute  alla  lesione  di  fasci  nervosi  speciali  per  la  funzione 
dei  reni  > . 

Pressoché  la  identica  via  fii  battuta  dal  Vinci  (13),  del  quale 
a  maggior  chiarezza  riferiamo  le  parole  quali  risultano  dall'  estratto 
della  comunicazione  fatta  al  XIII®  congresso  internazionale  a  Parigi 
nel  1900:  «....risulta  evidente  e  costante  il  fatto  interessantissimo 
che  la  secrezione  orinarla  arrestata  intieramente  o  quasi  dal  taglio 
del  midollo  cervicale  nei  diversi  punti,  vien  facilmente  fatta  ritor- 
nare dai  diuretici  (zuccheri  per  via  endovenosa)  a  meno  che  la  se- 
zione non  sia  stata  praticata  fra  III  e  IV  vertebra  cervicale  nel 
qual  caso  si  ha  anuria  completa  per  quanto  gli  altri  effetti  del 
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medicamento  nell'  organismo  in  generale  (come  T  aumento  della  pres- 
sione sangnìgna,  il  rinforzo  delle  sistoli,  la  dilatazione  vasaio)  e  che 
si  sarebbero  potati  ritenere  come  fattori  unici  della  ripresa  della 
diuresi,  appariscano  dopo  la  sezione  fra  III  e  lY  come  dopo  il  ta^- 
glio  di  altri  punti  del  midollo  cervicale.  Pertanto  mentre  in  questi 
ultimi  casi  la  diuresi  si  ripristina  sorpassando  persino  di  venti  volte 
il  normale,  la  somministrazione  del  diuretico  (zucchero)  resta  senza 

effetto  se  si  lede  la  parte  del  midollo   fra  IH  e  IV Si   deve 

concludere  che  precisamente  e  unicamente  questa  sezione  del  mi- 
dollo cervicale  è  necessaria  per  la  funzione  orinarla.  Tutto  induce 
a  ritenere  che  quivi  sia  un  vero  centro  di  innervazione  per  i  reni, 
il  quale  sarebbe  la  parte  centrale  di  un  neurone  renale  ancora  da 
dimostrarsi  » .  Da  allora  —  che  ci  risulti  almeno  dal  diligentissimo 
spoglio  fatto  della  letteratura  —  nessuno  più  s'è  occupato  della 
questione.  Rammenteremo  solo  ancora  le  recenti  ricerche  di  JWe- 
denthal  (2)  di  Berlino,  il  quale  riusci  a  far  vivere  un  cane  cui  in 
due  sedute  avea  tagliati  i  due  vaghi  e  i  due  splacnici  ;  in  una  terza 
seduta  recise  obliquamente  il  midollo  a  livello  della  Y  vertebrale 
dorsale,  poi  con  un  uncino  tagliente  conficcato  fra  le  vertebre  ta- 
gliò ad  una  ad  una  tutte  le  radici  spinali  dalla  quinta  toracica  in 
giù  e  infine  —  staccata  una  apofisi  spinosa  alla  parte  inferiore 
della  regione  lombare  e  afferrato  il  midollo  con  un  Klemmeì'  —  con 
movimenti  di  torsione  e  trazione  lo  sfilò  asportandolo  tutto  dalla  Y* 
dorsale  in  giù.  Nel  cane  —  che  sopravvisse  —  VA.  testualmente 
dice:  <  la  funzione  digestiva,  il  ricambio  e  la  funzione  renale  non 
mostravano  grandi  deviazioni  dalla  norma  » .  Nulla  più  però  espone 
intorno  alla  funzione  renale  stessa,  onde  ci  limitiamo  ad  averne 
accennato. 

Come  si  vede  la  questione  sembrava  non  solo  bene  incammi- 
nata, ma  in  gran  parte  risolta  dalle  asserzioni  di  Spallita  e  di 
Vinci^  alle  quali  appunto  uno  di  noi  in  una  memoria  suU'  argo- 
mento (Frugoni)  (1)  diede  importanza  notevole.  Si  rendeva  neces- 
sario per  altro  che  nuove  ricerche  fossero  fatte  in  questo  senso  onde 
vieppiù  approfondire  la  questione.  Tale  fu  il  caso  nostro:  avendo  in 


142  e.   FRUGONI   E    A..    PEA. 

animo  di  eseguire  varie  esperienze  sulla  base  di  quelle  del  Vinci 
—  nel  caso  che  costanti  fossero  i  risultati  da  esso  esposti  —  de- 
cidemmo iu  primo  luogo  di  ripeterne  le  esperienze,  ed  è  di  ciò  ap- 
punto che  qui  vogliamo  riferire. 

« 

E  diremo  anzitutto  un  po'  della  tecnica  allo  scopo  di  evitare 
spreco  di  tempo,  di  lavoro,  e  di  animali  a  chi  ci  volesse  seguire 
sulla  stessa  via.  Narcosi  preferita  fu  la  morfinica  che,  per  quanto 
spesso  riesca  incompleta,  ha  il  vantaggio  di  non  richiedere  —  come 
la  cloroformica  —  una  persona  apposita  e  di  non  ledere  il  rene. 
Fissato  l'animale,  col  collo  in  flessione,  si  esegue  la  laminecto- 
mia:  incisione  mediana,  scollamento  dei  muscoli  superficiali,  aspor- 
tazione dei  due  f usati  ai  lati  della  linea  mediana  fra  due  valide 
legature  (ottimo  mezzo  d'emostasi  e  che  allarga  il  campo),  scolla- 
mento de'  muscoli  brevi  con  denudazione  delle  lamine  della  verte- 
bra che  si  vuol  aggredire.  Con  lo  scalpello  allora  si  asporta  la 
metà  inferiore  delle  lamine  sino  all'  articolazione  intervertebrale:  il 
midollo  appare  cosi  a  cielo  scoperto,  il  che  in  qualche  caso  dà  breve 
collasso  da  cui  l' animale  tosto  si  riprende.  Si  zaffa  e  si  volta  l'ani- 
male. Laparotomia  e  fistola  ureterale:  in  questi  si  introduce  una 
cannulina  con  piccolo  rilievo  per  fissarvi  i  fili  e  in  seguito  si  per- 
fora la  parete  addominale  con  una  cannula  munita  di  padiglione 
d'arresto,  a  foggia  di  mandorla,  che  ne  impedisce  gli  scorriménti; 
gli  estremi  delle  due  cannule  poi  si  uniscono  con  un  tubicino  di 
gomma;  la  seconda  cannula  dev'essere  obliqua  in  avanti,  perchè  il 
tubicino  non  faccia  angoli,  e  in  basso  perchè  l' orina  scoli  facil- 
mente per  gravità.  Si  ricostruisce  grossolamente  la  parete  addomi- 
nale e  si  computano  quante  goccio  scolano  per  esempio  in  10  mi- 
nuti. Va  notato  che  spesso  —  onde  accelerare  la  diuresi  —  fa- 
cemmo ipodermoclisi  di  grammi  100-200  di  aqua  fontis  tiepida 
e  che  le  goccio  d' orina  non  scolano  con  rapidità  costante  poiché 
talvolta,  a  brevi  periodi  di  sospensione,  susseguono  2-4  goccio  rav- 
vicinate e  ciò  probabilmente  e  per  non  sempre  uguale  funzionalità 
dei  reni  (Roy  e  Qmheim),  e  per  la  varia  pressione  addominale  e 
per  la  contrattilità  del  tratto  di  urcftere  fra  rene  e  cannula.  Con  sot- 
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tile  bisturi  bitagliente  si  pratica  poi  il  taglio  del  midollo:  se  si 
vuol  cadere  fra  una  vertebra  e  Y  altra  si  striscia  sul  margine  su- 
periore della  vertebra  sottostante  al  punto  denudato,  nel  qual  caso 
è  tale  l'esattezza  che  per  lo  più  il  bisturi  approfondato  si  infigge  nel 
disco  cartilagineo  intervertebrale.  Si  zaffa  e  se  siam  caduti  fra  III  e 
IV  0  più  in  su  —  (deve  allora  esser  stata  in  precedenza  fatta  la 
tracheotomia)  —  si  esegue  la  respirazione  artificiale.  Si  sorvegliano 
le  cannule  e  dopo  un  tempo  vario  si  pratica  un'iniezione  endovenosa 
di  glucosio,  avendo  noi  a  ciò  usata  la  vena  femorale.  Biguardo  ad 
iniezione  di  bleu  di  metile,  vedi  più  avanti. 

Tale  la  tecnica  seguita  che,  dopo  acquistata  pratica  sufficiente, 
permette  una  certa  rapidità  nell'  esecuzione  dei  complicati  atti  ope- 
rativi. Gli  esperimenti  eseguiti  furono  29  {*);  a  scopo  di  brevità  per 
altro  riporteremo  solo  alcuni  dei  verbali  d'esperienza,  compendian- 
done i  risultati  in  conclusioni  riassuntive.  Per  avere  un  elemento  si- 
curo di  controllo  —  essenziale  qui  come  in  ogni  ricerca  —  in  tutta 
una  prima  serie  di  esperienze  aggredimmo  il  midollo  cervicale  dal 
IP  segmento  in  giù  nei  vari  punti,  si  da  saggiarlo  ovunque  —  (sia 
nei  punti  interposti  fra  due  vertebre  che  in  quelli  intermedi  ai 
primi),  ma  rispettando  il  tratto  fra  III  e  IV,  ottenendo  cosi  di  esplorare 
il  tratto  cervicale  in  ogni  suo  punto,  escluso  il  sopraddetto. 

E  sempre  avemmo  risultati  concordi  :  F,  il  taglio  del  midollo 
(nelle  sedi  già  dette)  riduce  notevolmente  la  quantità  di  orina  emessa, 
in  qualche  caso  dà  sospensione  temporanea  della  emissione,  mai  però 
anuria  duratura.  U^.  La  quantità  di  orina  sembra  in  rapporto  con 
lo  stato  generale  di  maggiore  o  minor  depressione  dell'animale, 
varia  cioè  proporzionatamente  al  modo  con  cui  il  cane  sopporta  il 
taglio  e  probabilmente  quindi  alla  pressione  sanguigna:  in  un  caso 
(esp.  VII)  anzi  non  si  ebbe,  dopo  sezionato  il  midollo,  (si  era  ca- 
duti fra  V  e  VI)  neppure  una  goccia  d' orina,  ma  si  trattò  di  un 
animale  in  stato  di  collasso  e  che  perdemmo  in  16  minuti  con 
emorragia  dallo  speco.  111°.  Una  iniezione  consecutiva  di  glucosio 
vale  sempre  a  ripristinare  la  diuresi  esagerandola  in  modo  notevole. 


(*)  Rilevante  numero  di  animali  ci  venne  cortesemente  fornito  dall'uf- 
ficio locale  di  Annona;  compiamo  qui  il  gradito  dovere  di  porgerne  i  più 
vivi  ringraziamenti. 
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lY^.  Il  taglio  del  midollo  anche  se  eseguito  in  animale  che  abbia 
già  subita  iniezione  endovenosa  di  glucosio,  dà  notevole  riduzione 
di  orina,  che  per  altro  non  raggiunge  le  cifre  basse  dei  casi  pre- 
cedenti ;  una  nuova  iniezione  glucosata  riesagera  la  diuresi. 

Per  brevità  ci  limiteremo  a  riportare  due  fra  i  più  tipici  pro- 
tocolli d'esperienza: 

Bsperienza  HI.  —  Cagna  baetarda,  kgr.  13.  Morfina  totale 
centgr.  10.  Alle  ore  12,30  si  inizia  la  laminectomia.  Ipodermoclisi  di 
aqua  fonti»  gr.  120.  —  13,30  :  finita  la  laminectomia,  messo  allo  sco- 
perto il  midollo.  — 14,05  :  cannule  in  posto;  ricostruita  la  parete  addomi- 
nale. —  14,15-14,20:  in  5  minuti  precisi  scolano  a  sinistra  goccie  VI,  a 
destra  goccie  V,  totale  goccie  XI.  —  14,30:  Taglio  del  midollo. — 14,35- 
15,25:  in  60  minuti  si  ottengono  a  sinistra  goccie  IV,  a  destra  goc- 
cie IV,  totale  goccie  Vili.  La  secrezione  si  è  resa  pari  ad  Y^,  della 
precedente. —  15,30-15,45:  iniezione  nella  vena  femorale  destra  di  glu- 
cosio gr.  70,  acqua  gr.  140.  —  15,45-15,50:  in  5  minuti  si  raccolgono 
complessivamente  goccie  67.  La  diuresi  s'è  fatta  6  volte  maggiore  di 
prima  della  sezione  del  midollo.  —  16:  Si  uccide  l'animale  per  dissan- 
guamento. 

Esame  delle  orine,  —  Non  albumina.  Dopo  l'iniezione  glucosata, 
evidente  reazione  dello  zucchero. 

Autopsia,  —  Taglio  completo,  lievemente  obliquo  fra  IV  e  V. 

esperienza  IX.  —  Cane  da  caccia  maschio,  kgr.  14^500.  Mor- 
fina totale  oentigr.  8.  (Non  se  ne  dà  di  piti  per  l' età  giovane  dell'ani- 
male; la  narcosi  è  assai  incompleta).  Alle  ore  14,20  si  inizia  l'esi)e- 
rimento;  si  esegue  la  laminectomia  e  si  pratica  ai  due  lati  la  fistola 
ureterale. —  16,30-16,45:  iniezione  endovenosa  di  glucosio  gr.  50.  acqua 
gr.  100.  —  16,50:  in  un  minuto  si  hanno  complessivamente  goccie  35. — 
16,55:  taglio  del  midollo.  —  17-17,05:  in  5  minuti  si  hanno  comples- 
sivamente goccie  4.  La  diuresi  s'  è  ridotta  ad  */^3  di  quella  provocata 
dal  glucosio  nell'animale  sano. —  17,10-17,20:  iniezione  endovenosa  di 
glucosio  gr.  50,  acqua  gr,  100.  — 17,35:  in  un  minuto  complessivamente 
goccie  58.  La  diuresi  non  solo  è  ritornata  alla  norma,  ma  ha  superata 
la  quantità  primitiva.  —  17,45  :  si  dissangua  l'animale. 

Esame  delle  oHne,  —  Non  albume.  Abbondante  glucosio. 

Autopsia,  —  Taglio  completo  fra  V  e  VI  cervicale. 

Stabiliti  cosi  i  termini  di  controllo  aggredimmo  allora  il  mi- 
dollo fra  III  e  IV   cervicale   nell'intento  di  ricercare  la  realtà  o 
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meno  dell'esistenza  di  un  centro  secretore  renale,  indispensabile 
alla  funzione  del  nostro  maggior  emuntorio,  tale  per  cui  la  sua 
distruzione  porti  la  sospensione  di  ogni  attività  renale  spontanea  e 
provocata,  e  che  sia  ubicato  nella  sede  suddetta. 

Ma  dichiariamo  subito  che  i  nostri  risultati  ci  autorizzano  ad 
affermare:  I)  che  il  taglio  del  midollo  fra  III  e  IV  cervicale  non 
ha  sulla  funzione  del  rene  effetti  specifici;  IV)  che  la  diuresi  se  ne 
risente  come  per  ogni  sezione  midollare  caduta  nel  tratto  cervicale 
e  cioè  è  ridotta  ma  non  soppressa  ed  anzi  passabile  di  essere  esal- 
tata da  una  successiva  iniezione  endovenosa  di  una  soluzione  forte 
di  glucosio  ;  ni®)  che  né  fa  il  IIP  e  IV^  segmento,  nò  in  alcun 
altro  punto  del  midollo  cervicale,  esiste  un  centro  spinale  speciale 
per  il  rene,  indispensabile  alla  funzione  di  questo. 

A  dimostrazione  dell'  esattezza  di  queste  asserzioni,  riportiamo 
alcuni  fra  i  verbali  d' esperienza  scelti  a  caso. 

Bsperlensa  XIX.  —  Cane  maschio  da  pagliaio,  kgr.  9,800. 
Morfina  totale  centigr.  6.  Alle  ore  9,30  si  incomincia  l'operazione  e 
bì  pratica  nn' ipodemioclisi  di  aqua  fonti»  tiepida  di  gr.  100.—  10,45: 
finita  la  laminectomia  ;  cannule  in  posto.  —  11^15-11,20  :  in  5  minuti 
scolano  a  destra  goccie  XI,  a  sinistra  goccie  VI,  totale  goccie  XVII.  — 
11,20-11,30  :  tracheotomia  e  applicazione  della  cannula  speciale  per  la 
respirazione  artificiale.  —  11,30:  taglio  del  midollo  col  quale  si  inizia 
la  respirazione  artificiale.  Coi  movimenti  di  lateralità  del  bisturi  bita- 
gliente si  ha  buon  getto  di  sangue;  si  zaffa  e  si  volta  T animale.  — 
11,35-11,45:  iniezione  endovenosa  di  glucosio  gr.  100,  acqua  gr.  200.  -^ 
11,55:  in  un  minuto  scolano  a  destra  goccie  XVI,  a  sinistra  goccie  IV, 
totale  goccie  XX.  La  diuresi  quindi  è  più  che  quintuplicata.  —  12:  le 
goccie  d'orina  si  susseguono  raxjidamente.  Si  sospende  la  respirazione 
e  si  lascia  morire  il  cane. 

Esame  delle  orine.  —  Nelle  orine  raccolte  a  sinintra  esiste  un  po'  di 
sangue  e  un  modico  albamente  albuminoso  in  proporzione.  Abbondante 
glucosio. 

Autopsia.  —  Il  taglio  è  caduto  fra  III  e  IV  ed  è  completo. 

esperienza  XXII.  —  Cane  maschio  bastardo,  kgr.  8,600. 
Morfina  totale  centigr.  5.  Alle  ore  14,15  si  comincia.  Ipodermoclisi  di 
gr.  150  di  aqua  fontis.  —  16,15  :  è  finita  la  laminectomia;  le  cannule 
sono  in  posto.  —  16,40-16,45  :  in  5  minuti  scolano  comxìlessivament^ 
goccie  VI.  —  16,45-17  :  tracheotomia.  —  17  :  taglio  del  midollo  e  da 
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questo  momento  respirazione  artificiale;  iniezione  di  canfora  ed  etere.  — 
17,16  :  Inanimale  è  in  grave  stato;  si  teme  di  perderlo  da  un  mo- 
mento all'  altro,  il  ritmo  cardiaco  è  debole,  raro,  irregolare;  la  respi- 
razione artificiale  basta  appena  a  mantenerlo  in  rita.  —  17-17,30  :  si 
ottiene  una  sola  goccia  a  destra,  punte  a  sinistra;  date  le  condizioni  si 
rinuncia  ad  attendere  la  diuresi  spontanea.  —  17,80-17,40:  iniezione  en- 
dovenosa di  glucosio  gr.  70,  acqua  gr.  140.  — 17,50-17,55:  l'animale 
si  riprende,  il  cuore  si  rafforza  e  si  accelera,  la  pressione  aumenta.  In 
6  minati  si  hanno  a  destra  goccio  XIX,  a  sinistra  goccio  XXIII,  totale 
goccio  XXXXn.  La  diuresi  è  7  volte  maggiore  di  prima. — 18,10  :  L'orina 
scola  sempre  a  goccio  Tawicinate.  —  18,16:  si  sospende  la  respirazione 
e  si  recide  la  carotide  destra. 

Usarne  delle  orine,  -^  Non  albume,  non  sangue.  Molto  glucosio. 

Autopsia,  —  Taglio  completo  fra  IH  e  IV. 

Seperiensa  XXV,  —  Cagna  da  caccia,  kgr«  16>  morfina  cen- 
tigr.  8.  Alle  ore  14,30  ipodermoclisi  di  acqua  gr.  200.  Si  incomincia.  — 
16  :  compiuta  la  laminectomia  e  la  fistola  biureterale  ;  iniezione  di 
etere.  —  16-16,6  :  in  5  minuti  scolano  complessivamente  goccio  Xni.  — 
16,6-16,16  :  Tracheotomia.  —  16,40  :  taglio  del  midollo  e  respirazione 
artificiale.  —  16,40-17,26  :  scolano  a  destra  goccio  lY,  a  sinistra  goc- 
cio yn,  totale  goccio  XI.  —  17,26  :  non  stimandosi  neppur  necessario 
di  fare  1'  iniezione  di  glucosio,  data  la  chiarezza  del  risultato,  si  so- 
spende l'esperienza. 

Esame  delle  orine,  —  Nulla  degno  di  rilievo. 

Autopsia.  —  Taglio  completo  fra  III  e  IV. 

Tralasciamo  di  riferire  numeroso  altre  esperienze  di  analogo  ri- 
sultato e  trascriviamo  invece  la  seguente  per  imparzialità  e  per 
l'interpretazione  che  può  avere. 

Eìsperiensa  XXIH.  —  Cane  barbone;  kgr.  12,  morfina  cen- 
tigr.  7.  Alle  ore  14,10  si  comincia;  ipodermoclisi  di  acqua  gr.  160.  — 
15,45  :  compiuta  la  laminectomia;  cannule  in  posto.  —  16-16,5  :  in  5 
minuti  complessivamente  goccio  X.  —  16,6-16,15  :  tracheotomia.  — 
16,20  :  taglio  del  midollo  e  respirazione  artificiale.  L'animale  oade  in 
collasso;  il  cuore  si  afilevolisce  e  batto  irregolarmente  e  raro.  —  16,20- 
16,64  :  si  ottengono  due  goccio  d' orina  a  sinistra  e  punte  a  destra. 
Mentre  ci  si  appresta  a  fare  l' iniezione  endovenosa  glucosata,  l' ani- 
male, non  dà  più  segni  di  vita  e  il  cuore,  già  debolissimo,  si  arresta 
definitivamente. 

Autopsia,  —  Taglio  fra  III  e  IV,  completo. 
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Ai  fatti  qui  esposti  aggiungeremo  pochissimi  commenti  perchè 
i  risaltati  sono  tali  da  dispensarci  da  ogni  discussione  per  dimo- 
strare la  giustezza  delle  deduzioni  che  ne  abbiamo  tratte.  Ed  in- 
fatti, che  la  diuresi  —  provocata  —  almeno  non  venga  soppressa  dal 
taglio  del  midollo  eseguito  ad  esatto  livello  fra  III  e  IT  cervi- 
cale, non  può  esser  revocato  in  dubbio,  e  il  vero  profluvio  di  orina 
che  sussegue  alla  immissione  in  circolo  della  soluzione  glucosata,  ne 
è  la  più  palese  dimostrazione.  Ed  altrettanto  può  afTermarsi  per  la 
diuresi  spontanea,  per  quanto  questa  presenti  talora  delle  tempo- 
ranee sospensioni  inerenti  però  alle  gravi  condizioni  circolatorie  in 
cui  si  trova  l' animale  sottoposto  a  si  lesivi  interventi  e  alla  respira- 
zione artificiale;  ne  è  un  esempio  Tesp.  XXIII  nella  quale  solo  due 
goccio  si  ebbero  in  33  minuti  e  che  a  bella  posta,  e  per  dovere  di 
verità  abbiamo  riportata;  in  questa  esp.  non  s'arrivò  in  tempo  e 
il  cane  si  spense  prima  che  avessimo  potuto  praticare  l'iniezione 
di  glucosio.  Se  questa  fosse  stata  fatta  prima,  con  quasi  certezza 
l'animale  si  sarebbe  riavuto  e  la  diuresi  sarebbe  riapparsa,  cosi 
come  in  altre  esp.  appunto  ottenemmo,  per  es.  nella  esp.  XXII 
citata. 

Ma  specificamente  probative  sono  quelle  esp.  nelle  quali,  pur 
non  essendo  ricorsi,  dopo  il  taglio  del  midollo,  se  non  alla  respi- 
razione artificiale,  necessaria  a  mantenere  in  vita  il  cane,  la  diuresi 
si  mantenne,  (beninteso  però  manifestamente  ridotta,  cosi  come  lo 
è  sempre  pel  taglio  della  porzione  cervicale  del  midollo,  il  quale 
—  come  è  noto  —  provoca  oliguria  ovunque  cada).  Ma  trattandosi 
perciò  appunto  di  poche  goccio  di  orina  raccolte,  noi  volemmo  avere 
la  sanzione  matematica  che  esse  erano  nuove  secreto  —  cioè  dopo 
la  recisione  del  midollo  —  affinchè  non  potesse  esser  affacciata 
r  ipotesi  che  fossero  contenute  nelle  cannule  prima  del  taglio  e  non 
scolate  che  dipoi,  ipotesi  del  resto  che  si  presentava  punto  probabile 
di  per  sé,  data  l'obliquità  delle  cannule  e  il  numero  delle  goccie, 
E  la  prova  ci  venne  fornita  da  un  semplice  artifizio  sperimentale: 
pensammo  cioè  di  iniettare  per  via  endovenosa,  e  dopo  eseguito  il 
taglio  del  midollo,  una  soluzione  di  bleu  di  metile  nell'intento  di 
vedere  se  l'orina  che  sarebbe  in  seguito  scolata  dalle  cannule,  senza 
iniezione  alcuna  di  glucosio  e  lasciando  il  rene  assolutamente  a 
sé,  si   presentasse   colorata  o  no,  Il  risultato  fu  eloquentissimo  e 
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tale  quale  emerge  dall' esperienza  felicissima  che  qui  riferiamo  e 
per  la  chiarezza  del  risultato  e  perchè,  si  può  dire,  compendia 
tutte  le  altre. 

Osservazione  XXVIU.  —  Cane  bastardo^  robusto  di  kgr.  16. 
Morfina  centigr.  7  j  narcosi  incompleta.  Alle  ore  14  si  incomincia, 
ipodermoclisi  di  aqua  fontis  gr.  200.  —  15,30:  fluita  la  laminectomia ; 
compiuta  la  fistola  ureterale  dai  due  lati.  -  15,45-15,50  :  in  5  minuti 
si  hanno  complessivamente  goccie  XIII.  —  15,50-15,55  :  tracheotomia; 
iniezione  di  caffeina.  —  16  :  taglio  del  midollo  e  respirazione  artifi- 
ciale. —  16-16,12  :  anuria;  l'animale  però  presenta  ritmo  cardiaco  re- 
golare. —  16,12-16,17  :  in  5  minuti  goccie  IV  per  lato;  in  seguito  la 
diuresi  si  fa  più  scarsa  aumentando  l'interv«allo  fra  le  goccie.  —  16,35: 
nella  femorale  destra  si  inietta,no  2  centigr.  di  bleu  di  metile  sciolti 
in  acqua.  —  16,40-17,20  :  diuresi  scarsa,  come  sopra.  —  17^25  :  com- 
pare a  desti-a  la  prima  goccia  lievemente  tinta;  le  goccie  seguènti  dai 
due  lati  sono  decisamente  colorate.  —  17,30-17,40  ;  viste  le  buone  con- 
dizioni del  cane  e  la  regolarità  con  cui  procede  l'esperimento  si  ricorre 
anche  ad  iniezione  di  gr.  70  di  glucosio  e  gr.  140  di  acqua.  —  17,42- 
17-47;  in  5  minuti  scolano  a  destra  goccie  XXX,  a  sinistra  goccie 
XXIV,  totale  goccie  LIV  sempre  colorate.  —  18  :  si  sospende  la  respi- 
razione artificiale. 

Esame  delle  arine.  —  Nulla  degno  di  nota. 

Autopsia.  —  Il  taglio  è  caduto  fra  III  e  IV  ed  è  completo. 

Come  dopo  ciò  possibile  il  dubbio  ? 

Prima  di  finire,  pochi  rilievi  ancora  ci  preme  di  fare,  e  anzi 
tutto  il  nessun  appoggio  che  la  clinica  dà  all'esistenza  del  centro 
^lefrosecretorio  sopra  nominato;  senza  scendere  a  specificazioni  su- 
perflue basta  considerare  che  nelle  condizioni  te  più  svariate,  mai 
—  per  quanto  almeno  ci  risulta  —  fu  dato  in  clinica  di  osservare 
.che  lesioni  spinali  di  qualunque  natura  esse  fossero,  in  quella  o  in 
sedi  vicine,  si  siano  di  per  sé  riverberate  sulla  funzione  renale  al 
punto  da  sospenderla  o  da  indurre  in  essa  turbe  secretorie,  comun- 
que apprezzabili,  e  riferibili  alla  lesione  centrale.  Se  in  via  ipote- 
tica può  ammettersi  l' esistenza  di  un  centro  nefrosecretorio,  e  se 
in  via  ancor  piìi  ipotetica,  a  spiegazione  patogenetica  di  talune 
sindromi  renali,  può  venire  ammesso  uno  stato  morboso  particolare, 
dinamico  o  no,  di  tale  centro  (per  es.  un'astenia  di  esso  nell'anu- 
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ria  isterica,  nel  qiial  caso  però  —  come  già  uno  di  noi  ha  dimo- 
strato —  il  quadro  morboso  non  viene  se  non  in  parte  spiegato, 
persistendo  nel  rene  quelle  condizioni  idrauliche  che  non  fosse  al- 
tro dovrebbero  garantire  V  efflusso  della  parte  essenzii^lmente  liquida 
dell'orina),  non  è  certo  nel  tratto  cervicale  del  midollo  che  esso 
centro  va  localizzato;  ci  sembra  infatti  che  a  tal  proposito  le  no- 
stre ricerche  siano  sufficientemente  probative. 

Il  prof.  Vind^  partendo  dal  fatto  che  la  funzione  renale  non 
era  soppressa  da  un  taglio  completo  appena  sopra  o  appena  sotto 
la  zona  corrispondente  al  limite  fra  III  e  IV  cervicale,  mentre 
\q  era  -—  nei  suoi  esperimenti  —  quando  la  sezione  cadeva  nel 
punto  detto,  conclude  che  quivi  deve  esistere  il  centro  spinale  di 
un  neurone  renale  ancora  da  dimostrarsi.  Ma  per  quale  via  tale 
centro  è  unito  al  rene?  Non  per  via  midollare,  perchè,  come  di- 
cemmo, tagli  eseguiti  subito  sopra  o  subito  sotto,  sono  senza  effetti 
specifici  sul  rene.  Non  resta  allora  che  pensare  come  via  di  con- 
duzione alle  radici  corrispondenti  allo  stesso  livello,  ma  ciò  non  è 
ammissibile  perchè  numerosissime  esperienze  dimostrano  che  il  ta- 
glio di  esse  radici  non  influenza  in  modo  alcuno  il  rene. 

L' anuria  assoluta  e  persistente  ottenuta  dal  sopra  citato  A.  in 
seguito  al  taglio  del  M.  8.  fra  III  e  IV  cervicale,  venne  ascritta 
esclusivamente  ad  un  cessato  stimolo  secretorio  sul  rene,  in  quanto 
che  la  dilatazione  vasaio,  V  aumento  della  pressione,  il  raffor- 
zamento delle  sistoli  cardiache  indotti  dalla  successiva  iniezione 
endovenosa  di  glucosio,  non  valevano  a  scuotere  e  a  vincere  in 
modo  alcunO;  il  letargo  del  nostro  maggior  emuntorio.  Ma  allora, 
dato  che,  nelle  condizioni  idrauliche  le  più  favorevoli,  il  rene 
non  lascia  trapelare  quantità  alcuna  di  quel  materiale  acquoso  che 
unanimemente  (e  specie  in  considerazione  dello  stretto  legame  che 
suole  intercedere  fra  quantità  di  orina  e  pressione,  velocità  ecc.  del 
sangue),  si  ascrive  alle  condizioni  meccaniche  circolatorie  dell'  or- 
gano, dato  tutto  ciò,  ripetiamo  come  concepire  la  funzione  renale 
normale? 

La  parte  acquosa  dell'  orina  sarebbe  per  avventura  essa  stessa 
un  prodotto  di  secrezione,  inerente  ad  attività  particolare  secretoria 
della  cellula  renale?  E  sarebbero  allora  le  cellule  rivestenti  il  fo- 
glietto glomerulare  della  capsula  Bowmanniana  —  che  pur  pre- 
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sentano  sì  scarsa  dignità  istologica  —  destinate  a  sì  enorme  lavorio 
secretorio?  E  devesi  allora  tutto  concentrare  nel  fattore  biologico  e 
negare  ogni  valore  alle  condizioni  meccaniche,  la  cui  importanza  è 
pur  sancita  da  larga  e  sicura  messe  di  fatti  e  di  osservazioni  e  che 
non  potè  mai  esser  respinta  completamente  neppure  dai  più  accaniti  e 
spinti  sostenitori  della  teoria  secretoria? 

Dopo  ciò,  e  per  riassumere  in  una  parola  le  conclusioni  già 
esposte  nel  corso  del  lavoro,  possiamo  affermare  :  che  la  sezione  del 
midollo  cervicale  in  qualunque  punto  cada  dà  oliguria,  ma  non  anu- 
ria e  ciò  in  dipendenza  delle  condizioni  circolatorie;  che  la  successiva 
iniezione  endovenosa  di  una  soluzione  fortemente  glucosata  ripristina, 
non  solo,  ma  esagera  la  diuresi;  che  non  esiste  nella  porzione  cervi- 
cale del  midollo  alcun  punto,  la  lesione  del  quale  determini  sospen- 
sione definitiva  della  funzione  renale,  e  quindi  nessun  centro  indi- 
spensabile alla  funzione  stessa. 
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ADUNANZE  DELL'  ACCADEMIA  MEDICO-FISICA  FIORENTINA 


Resoconto   sommarlo   delle   sedute. 


Adunanza  pubblica  del  dì  23  Novembre  1905. 


Presiede  il  Prof.  E.  BUECI,  PresidenU. 

Sono  presenti  i  Soci:  Axzurbiki,  Banchi,  Bessonb,  Bloch,  Burci, 
Caccia,  Capei  M.,  Ckloni,  Chi  abugi,  Francioni,  Giuntoli, 
Gumi,  Lenzi,  Levi,  Livini,  Lustig,  Mabchetti  G.,  Mabchetti  0., 
Mya,  Nesti  G.,  Pellegbini,  Picchi,  Stori,  Taddei. 

Urbino  dott.  G.  —  DelV  inflitenza  dei  rctggi  Eontgen  nella  cura 
delle  peritoniti  tubercolari. 

Nel  1899  negli  Archives  d* électricité  medicale  due  autori  francesi, 
Amet  et  Bédart,  riferirono  di  un  caso  di  peritonite  tubercolare  guarito 
completamente  a  mezzo  dell'applicazione  dei  raggi  Bontgen.  Si  trattava 
di  una  peritonite  tubercolare  che  si  era  per  V  innanzi  dimostratfi  osti- 
natamente ribelle  ad  ogni  cura  medica,  e  nella  quale  i  due  AA.  vollero 
esperimentare  la  efficacia  dello  applicazioni  di  raggi  Bimtgen,  Il  risul- 
tato fu  oltremodo  soddisfacente  ed  il  paziente  potè  lasciare  l'ospedale 
clinicamente  guarito. 

Neil'  anno  decorso  occupandomi  io  delle  modificazioni  ematologiche 
nella  cura  chirurgica  delle  peritoniti  tubercolari  pensai  di  esperimentare 
a  titolo  di  confronto  il  risultato  che  si  può  ottenere  coli' applicazione 
dei  raggi  B.  nelle  peritoniti  tubercolari,  e  quindi  vedere  se  eventualmente 
questo  trattamento  esercitasse  una  qualche  azione  nella  morfologia  del 
sangue. 
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Ho  tratto  ad  esperimentare  la  radioterapia  in  questa  forma  mor- 
bosa e  da  criteri  di  analogia  che  informano  i  vari  mezzi  di  cura  della 
peritonite-tubercolare,  ed  anche  dal  fiotto  che  esperienze  recenti  praticate 
in  varie  affezioni  di  organi  intemi  avevano  dimostrato  con  i  risultati 
ottenuti  che  ai  raggi  Bontgen  non  si  compete  soltanto  una  azione  sopra 
i  tessuti  e  gli  organi  che  hanno  una  sede  superficiale,  ma  che  possono 
anche  influenzare  in  modo  favorevole  organi  intemi  che  si  trovano  ad 
una  certa  profondità  rispetto  alla  sorgente  raggiante. 

Nelle  mie  ricerche  sono  stato  coadiuvato  dal  collega  ed  amico  Ceni 
del  turno  elettroterapico,  che  si  è  occupato  della  tecnica  delle  applica- 
zioni radioterapiche  e  di  tutte  le  particolarità  che  piik  specialmente  la 
concernono. 

Sebbene  l'argomento  che  imprendo  a  trattare  sia  ancora  -pev  me 
soggetto  di  studio^  e  per  quanto  i  casi  da  me  esaminati  siano  sola- 
mente due,  dei  quali  V  uno  ancora  in  osservazione,  tuttavia  per  la  bontà 
dei  risultati  ottenuti  nel  1*^  caso  e  per  le  promesse  di  buon  esito  che 
anche  nel  5®  si  intravedono,  ho  creduto  bene  anche  per  consiglio  del 
mio  maestro  Prof.  Burci,  dame  immediatamente  contezza  a  quest'Ac- 
cademia. Ho  scelto  per  le  mie  indagini  e  x^^r  mettermi  in  condizioni 
sempre  favorevoli  solo  quelle  forme  benigne  di  peritonite  tubercolare, 
che  si  distinguono  per  il  carattere  prettamente  ascitico,  per  la  relativa 
bontà  di  fenomeni  generali,  per  la  mancanza  o  la  scarsezza  di  com- 
plicanze per  parte  di  altre  sierose,  forme  tutte  che  siccome  già  è 
noto  offrono  anche  affidamento  per  la  spontanea  guarigione  del  pro- 
cesso morboso,  quando  si  seguano  solo  delle  norme  igieniche,  e  si  pra- 
tichi una  cura  generale  atta  a  conferire  maggior  resistenza  all'organismo 
ammalato. 

Ed  ho  anche  prescelto  queste  forme  come  quelle  nelle  quali  non 
essendQ  immediatamente  richiesto  un  intervento  chirurgico  è  più  facile 
ottenere  che  i  pazienti  spesso  indocili,  si  assoggettino  di  buon  grado  ad 
un  mezzo  di  cura,  che  richiede  per  un  buon  risultato  un  tempo  abba- 
stanza lungo. 

Ed  ecco  brevemente  riassunti  i  fatti  che  concernono  le  nostre  am- 
malate : 

Nel  1**  caso  si  trattava  di  una  donna  che  era  stata  in  avanti  ope- 
rata di  laparotomia  per  peritonite  tubercolare. 

Poco  dopo  l'escita  dall'ospedale  si  risvegliarono  nuovamente  i  fe- 
nomeni addominali  ed  il  liquido  ascitico  incominciò  a  riprodursi. 

Nel  maggio  1904  entrava  in  clinica  presentando  il  quadro  clinico 
ben  conclamato  di  una  peritonite  tubercolare. 

Anno  LX.  —  1906.  Il 
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Sottoposta  subito  ad  una  cura  ladioterapica,  e  condizioni  dell'ad- 
dome mostrarono  di  sentire  rapidamente  l'influenza  di  questo  tratta- 
mento: il  liquido  incominciò  a  diminuire,  la  circonferenza  addominale 
si  ridusse. 

Dopo  26  applicazioni  la  paziente  potè  lasciare  1'  Ospedale  clinica- 
mente guarita. 

Riveduta  nell'agosto  sta  perfettamente  bene;  l' addome  appare  del 
tutto  normale. 

Nel  2®  caso,  che  è  ancora  oggetto  di  studio,  si  tratta  di  una  ra- 
gazza di  17  anni  che  ammalò  circa  due  mesi  fa  con  dolori  addominali 
e  tumefazione  del  ventre. 

Venuta  nell'Ospedale  stette  vari  giorni  in  un  turno  medico  dal 
quale  fu  poi  inviata  in  Clinica  colla  diagnosi  di  peritonite  tuber- 
colare. 

Sottoposta  ad  applicazioni  radioterapiche,  dopo  4  applicazioni  le  c<m- 
dizioni  della  pazienze  appaiono  assai  migliorate,  la  tumefazione  addo- 
minale è  un  po'  diminuita,  le  condizioni  generali  sono  assai  soddisfa- 
centi; i  dolori  all'addome  ed  il  meteorismo  che  per  l' innanzi  si  aveva 
sono  scomparsi. 

La  paziente  continua  ancora  la  cura. 

Un  fatto  che  mi  piace  qui  di  ricordare  è  il  reperto  leucocitario  da 
me  riscontrato  in  questi  casi. 

Come  diceva  in  principio,  nelle  ricerche  che  sto  facendo  sull'esame 
del  sangue  nei  laparotomizzati  per  i)eritonite  speciflca,  ho  sempre  os- 
servato (i  casi  tuttora  seguiti  sono  in  n*  di  5)  che  costantemente  si 
osserva  dopo  l'atto  operativo  un  aumento  di  globuli  bianchi,  che  per- 
mane per  un  tempo  assai  lungo  dall'operazione  e  che  segue  di  ^tì 
passo  il  migliorare  delle  condizioni  dell'organismo  ammalato. 

Orbene  identico  fatto  ho  potuto  osservarlo  nei  due  casi  trattati  coi 
raggi  Bihiigen  :  i  leucociti  andarono  sempre  e  progressivamente  aumen- 
tando in  numero,  man  mano  che  limitando  l'influenza  della  cura  la 
sintomatologia  accennava  a  regredire. 

Non  ho  ancora  esaminato  a  sufficienza  i  preparati  istologici  del 
sangue  per  poter  dire  quali  fonne  leucocitarie  siano  più  specialmente 
in  aumento;  per  ora  ho  notato  soltanto  che  il  maggior  numero  è  a  ca- 
rico dei  polinucleari  neutrofili. 

Attendo  a  pronunziarmi  esami  più  accurati  e  casistica  più  nu- 
merosa. 

Caccia  dott.  G.  —  Il  caso  esposto  dal  Dott.  Urbino,  gli  offre  occa- 
sione di  riferii'©  di  due  casi  nei  quali  in  unione  col  Dott.  Fram^oni  ha 
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applicato  i  raggi  B<mig0n.  Nel  primo  in  cui  trattaTaai  di  una  forma  di 
peritonite  tubercolare  a  forma  ascitica  il  risultato  della  cura  fu  oltre* 
modo  Boddisfaeente.  In  sole  6  applicazioni  si  ebbe  miglioramento  delle 
condizioni  generali  ed  anche  i  fenomeni  locali  accennarono  a  i^^gredire. 
Il  paziente  fu  rimesso  in  condizioni  buone. 

Nel  2*  easo  nel  quale  si  trattava  dì  una  forma  peritoneale  a  tipo 
fibroso  con  masse  notevoli  la  cura  non  ebbe  alcun  resultato,  come  del 
resto  era  da  aspettarsi  data  la  gravità  del  quadro.  Crede  però  che  an- 
che nei  casi  i  più  favorevoli  si  debba  andare  più  cauti  nell' affermare  la 
guarigione  della  malattia  trattandosi  di  processi  che  richieggono  un 
temjM)  notevolmente  lungo  prima  di  dichiararsi  guariti. 

Luatig  prof.  A.  —  Domanda  al  Dott.  Urbino  una  spiegazione  circa 
la  qualità  dei  leucociti,  in  rapporto  alle  granulazioni,  che  mostrano  di 
essere  aumentati  dopo  P  applicazione  dei  raggi  IL 

Urbino  dott.  G.  —  Per  quanto  stia  appunto  ora  occupandosi  del- 
r  esame  accurato  dei  preparati  istologici  può  dire  che  le  forme  preva- 
lenti erano  i  polinucleari  neutrofili  ;  i  polinucleari  eosinofili  non  sem- 
brano fino  ad  ora  aumentati  nel  numero. 

Loiatig  prof.  A.  —  Invita  il  Dott.  Urbino  a  proseguire  nelle  indagini 
accurate  poiché  da  esse  potrà  sorgere  qualche  risultato  atto  a  chìariro 
il  meccanismo  di  guarigione  di  queste  forme  morbose. 

Mya  prof.  G.  —  Conferma  il  caso  illustrato  dai  Dott.  Caccin  e 
Fraìicioni,  compiacendosi  del  risultato  brillante  ottenuto  dal  Dott.  Ur- 
bino nel  suo  caso.  Ritiene  che  uno  studio  istologico  accurato  del 
sangue  potrà  fornire  criteri  di  valore  indubitato. 

È  logico  ammettei-e  che  la  guarigione  avvenga  quando  la  tuber- 
colosi è  allo  stadio  di  granuloma  non  quando  è  caseosa.  Ritiene  che 
V  effetto  dei  raggi  liòntgen  sia  stimolante. 

Espone  un  caso  osservato  nella  Clinica  Pediatrica  di  un  bambino 
con  precedenti  bacillari  spiccati,  nel  quale  esisteva  un  voluminoso  tu- 
more ghiandolare  del  collo.  Sottoposto  ad  applicazioni  di  raggi  Rontgen, 
in  poclie  sedute  il  tumore  scomparve.  Asportata  una  ghiandola  linfa- 
tica della  regione,  questa  non  offrì  altro  reperto  all' infuori  di  una  iper- 
plasia.  Talvolta  può  la  tubercolosi  in  stadio  iniziale  assumere  una  forma 
semplicemente  iperplastica,  ed  è  eppunto  in  queste  forme  lievi,  iniziali 
che  può  la  cura  Eontgen  avere  risultato. 

Buroi  prof.  E.  —  Concorda  con  il  credere  che  occoiTa  lungo  tempo 
prima  di  dichiarare  guarita  una  forma  peritoneale  tubercolai-e.  Talvolta 
in  laparotomie  gli  avvenne  di  notare  nel  peritoneo  noduli  tubercolari 
che  trovavano  la  spiegazione  della  loro  essenza  nei  precedenti  anamne- 
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stioiy  ove  figiirava  una  peritonite  tubercolare  pregressa  lontanamente  e 
clinicamente  guarita. 

Occorrerà  casistica  più  numerosa  e  più  numerose  ricerche  per  i>o- 
tersi  pronunziare  in  modo  sicuro  sul  risultato  terapeutico  definitivo  dei 
raggi  Bòntgen  nella  peritonite  specifica. 

Buroi  prof.  E.  —  Sopra  un  modo  pratico  per  evitare  la  perdita 
della  orina  nei  soggetti  nefroetomizzati. 

Un  inconveniente  che  sicuramente  ha  ostacolato  alla  epicistostomia 
di  rendersi  di  uso  più  comune  come  cura  delle  croniche  gravi  riten- 
zioni urinose  in  vescica,  è  quello  dello  sgocciolio  continuo  dell'orina 
attraverso  alla  fistola  ipogastrica,  che  bagna  ed  insudicia  il  malato. 

Per  evitare  le  fastidiose  e  spesso  dannose  conseguenze  di  questo 
sgocciolio,  si  tentò  di  ricorrere  a  diversi  espedienti,  e  si  provò  l'appli- 
cazione di  otturatori,  si  cercò  di  canalizzare  l'orina  "p&r  mezzo  di  una 
siringa  di  Pezzer  passata  nel  tramite  ed  il  Martin  immaginò  un  appai^ec- 
chio  che  meno  facilmente  della  siringa  di  Pezzer  potesse  spostarsi  in 
dentro  od  in  fuori.  Ma  alcuni  di  questi  compensi  non  vennero  tollerati, 
altri  si  mostrarono  insufficienti  al  bisogno,  così  che  molti  ricorsero  al- 
l' uso  di  un  buon  orinale  ipogastrico,  che,  ben  costruito,  parve  rime- 
diasse sufficientemente  (se  non  completamente)  alle  più  gravi  conse- 
guenze della  incontinenza. 

Nel  1899  il  dott.  Vignolo  di  Pisa,  proponeva  un  apparecchio  sem- 
plice e  congegnato  assai  bene  per  ottenere  la  contenzione  e  la  regolare 
urinazione  nella  epicistostomia. 

Non  sto  a  descrivere  minutamente  quest'apparecchio  e  rimando  chi 
volesse  meglio  conoscerlo  alla  pubblicazione  del  suo  autore  nel  giornale 
La  Clinica  moderna y  anno  V,  n°  20.  In  poche  parole  esso  è  costituito 
da  un  tubo  di  caoutchouc  con  un  rigonfiamento  verso  il  suo  estremo 
vescicale,  che  porta  anche  un  tubo  impiantato  ad  angolo  ottuso  desti- 
nato a  pescare  uqI  bassofondo  vescicale  ed  è  munito  all'altra  estremità 
di  un  rubinetto.  Sul  tubo,  reso  rigido  per  un  certo  tratto  da  un  tubi- 
cino retto  d'argento  introdotto  nel  suo  in  temo,  scorre  una  ciambella 
pure  di  caoutchouc  che,  per  mezzo  di  un  tubetto  elastico  munito  di 
rubinetto,  può  essere  gonfiato,  fissandosi  così  sul  tubo  nel  punto  che  si 
vuole.  Il  rigonfiamento  del  tubo  e  la  ciambella  impediscono  contempo- 
raneamente gli  spostamenti  in  avanti  ed  in  dietro  e  il  passaggio  del- 
l'orina  fra  di  esso  e  la  parete  della  fistola  ipogastrica. 

Ho  avuto  occasione  di  applicare  l'apparecchio  Vignolo  in  epicisto- 
mizzati  ed  essendomene  trovato  bene,  ho  creduto  opportuno  di  valer- 
mene in  un  altro  diverso  caso,  -per  evitare  cioè  la  perdita  della  orina 
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in  soggetti  operati  di  nefrostomia  definitiva,  allargando  cosi  il  campo 
della  sua  applicazione. 

Nel  maggio  del  1005  dovei  operare  un  signore,  certo  G.  B.  di 
Firenze  di  nefrostomia  per  uropionefrosi  incompleta  prodottasi  per  in- 
fezione ascendente  da  un  processo  blenorragico  uretro-vescicale  di  lunga 
durata  ribelle. 

Dopo  un  mese  essendo  completamente  scomparso  il  pus  dalle  orine 
del  rene  operato  tolsi  il  drenaggio  e  lasciai  che  la  soluzione  di  conti- 
nuo del  rene  si  chiudesse.  Dopo  circa  un  mese  dalla  cicatrizzazione 
completa,  passato  in  completo  benessere,  ricominciarono  fenomeni  di 
uropionefrosi.  Tomai  ad  aprire  il  rene  e  mentre,  per  la  notevole  quan- 
tità di  parenchima  renale  funzionante,  per  la  incertezza  esistente  sul 
completo  stato  di  salute  di  quello  del  lato  opposto  e  per  la  minaccia 
continua  contro  di  questo,  se  rimasto  unico,  della  cistite  ribelle,  .non 
mi  sembrò  opportuno  procedere  alla  nefrectomia,  non  parvemi  neppure 
conveniente  un  nuovo  tentativo  di  chiusura  della  fistola  renale. 

Ad  evitare  il  continuo  sgocciolio  delP  orina  attraverso  a  questa 
fistola  contro  il  quale  nessun  diverso  compenso  era  giovato,  pensai  di 
adoperare  l'apparecchio  Vignalo, 

Sono  ora  due  anni  che  P  apparecchio  è  applicato  e  funziona  per- 
fettamente. Il  soggetto  cui  è  applicato  non  si  lagna  affatto  e  si  limita 
a  vuotare  ogni  tanto  la  orina  che  si  raccoglie,  così  a  lui  è  stato  pos- 
sibile di  attendere  alle  ordinarie  sue  occupazioni,  cosa  che  non  poteva 
far  prima,  dovendo  aver  rapporto  col  pubblico,  non  fosse  altro  per  il 
cattivo  odore,  che  tramandavano  la  medicatura  ed  i  panni  bagnati  di 
orina. 

Dopo  due  anni  di  prova  mi  è  sembrato  di  essere  autorizzato  a  co-' 
municare  il  resultato  ottenuto  e  mi  è  parso  utile  il  farlo  perchè,  o^cot- 
rendo,  altri  possa  in  un  caso  simile  seguire  il  mio  esempio. 

In  una  prossima  adunanza  presenterò  una  donna  nefrostomizzata 
nella  quale  è  stato  applicato  da  qualche  giorno  l'apparecchio  Vignolo. 

Il  Vice-Segretario  degli  Atti 
L.  Picchi. 
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Adunanza  pubblica  del  dì  30  Novembre  1905. 


Presiede  il  Prof.  E.  BURCI,  Presidente, 

Sono  presenti  i  Soci  :  Bessonb,  Bloch,  Burci,  Geloni,  Chiarugi, 
Fbancioni,  Giuntoli,  Guidi,  Livini,  Lustig,  Maroacci,  Mar- 
chetti G.,  Orlandini,  Picchi,  Puritz. 

Palagi  dott.  P.  —  Osservazioni  sul  ricambio  n^gli  operati  di  gastro- 
enterostomia.  (Non  consegnato  il  manoscritto). 

Urbino  dott.  G.  —  Il  ferro  ematico  ed  il  sintomi  di  JelUnck  in 
aUsìme  affezioni  morbose  della  tiroide. 

Ha  eseguito  nella  Clinica  Chirurgica  alcune  ricerche  in  ammalati 
presentanti  affezioni  della  ghiandola  tiroide  e  in  due  casi  di  morbo  di 
Basedoro;  per  indagare: 

1®  se  il  sintoma  enunciato  dell'  Jellinék  nel  1904  e  consistente  in 
una  iperpigmentasdone  della  cute  della  palpebra  riscontrata  specialmente 
nei  Basedowiani,  si  veriiicano  anche  in  altre  lesioni  delle  tiroidi  (gozzi 
follicolari,  parenchimali,  ecc.); 

2*  se  in  questi  casi  esistesse  alcuna  modificazione  nel  contenuto 
di  ferro  nel  sangue,  e  nel  quantitativo  della  sostanza  colorante  di  esso. 

Le  ricerche  furono  fatte  sopra  5  casi  di  gozzo,  e  due  casi  di  morbo 
di  Basedow, 

L'A.  è  giunto  alle  seguenti  conclusioni. 

Il  ferro  del  sangue  nei  Ba«edowiani  è  sempre  notevolmente  dimi- 
nuito, mentre  l'emoglobina  conserva  valori  assai  elevati. 

Nelle  forme  di  semplice  ipertrofia  della  tiroide,  il  quantitativo  del 
ferro  e  quello  dell'emoglobina  sono  quasi  sempre  in  limiti  normali  fra 
loro  corrispondenti. 

Per  ciò  che  riguarda  il  sintoma  dell'  JelUnek  dice  :  che  in  quasi 
tutti  gli  individui  affetti  da  ipertrofia  semplice  della  tiroide  esistono 
delle  anomalie  della  pigmentazione  [ipercromie]  della  cute  della  faccia 
e  più  specialmente  delle  palpebre. 

Dei  due  casi  di  morbo  di  Basedow,  nell'uno  il  sintoma  esisteva, 
nell'altro  mancava  assolutamente. 

Basandosi  sopra  la  costante  simmetria  delle  zone  di  pigmentazione, 
e  sopra  la  limitazione  costante  di  esse,  ritiene  che  piuttosto  di  un  au- 
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mentaito  poteie  colorante  del  sangue  come  ammetteva  VJellhiek,  si  debba 
qni  invocare  nna  causa  nervosa  capace,  per  stimoli  abnormi  d'origine 
tossica,  di  favorire  nna  iperprodnzione  di  pigmento  per  parte  delle  cel- 
lule epidermiche  che  normalmente  lo  elaborano. 

Orlandini  dott.  A.  —  Un  etuo  di  atcesw  extra  durale  della  foesa 
cerebrale  media  con  perisiwiuite,  (Non  consegnato  il  manoscritto). 

n   Viee-8egretario  degli  Atti 
Li,  Picchi. 


Adunanza  pubblioa  del  di  14  Dicembre  1905. 


Presiede  il  Prof.  E.  BURCI,  Precidente. 

Sono  presenti  i  Soci:  Azzurrini,  Baduel,  Banchi,  Banti,  Bloch, 
BuFALiNi,  BuRCi,  Caccia,  Geloni,  Cocchi,  Corsini,  Daddi,  Foà, 
Giuntoli,  Grazzi,  Guidi,  Lenzi,  Levi,  Luis  ad  a,  Lustig,  Mar- 
chetti G.,  Marchetti  0.,  Mya,  Pacchioni,  Pellegrini,  Picchi, 

PlERACCINI,      PlERAGNOLI,      PURITZ,      RaDAELI,       ROSSI,      SaLAGHI, 

Tanzi,  Tiberti. 

Buroi  prof.  E.  —  Aprendo  la  seduta  commemora  con  acconce  pa- 
role due  soci  che  da  pochi  giorni  hanno  cessato  di  vivere  :  il  profes- 
sore Domenico  Chiara,  distinto  cultore  della  scienza  ostetrico-gineco- 
logica che  tanto  fece  per  la  nostra  Maternità  e  il  prof.  Emesto  Ziegler, 
il  noto  anatomo-patologo  tedesco  da  molti  anni  socio  corrispondente 
della  nostra  Accademia. 

Franchetti  dott.  A.  e  Menini.  —  Sulle  alterazioni  delle  ghiamdole 
salivari  nelle  infezioni  (con  presentazione  di  preparati). 

(Il  lavoro  è  pubblicato  nel  fascicolo  I  dell'  anno  1906  dello  Spe- 
rimentale), 

Radaeli.  —  Presenta  due  preparati  di  spirocheta  pallida  di  Sohau- 
dinn  ed  Hoffmann, 

Il  materiale  che  ha  servito  per  la  preparazione  è  il  secreto  di  una 
papaia  vegetante  delle  grandi  labbra  :  il  metodo  di  colorazione  il  bleu 
di  Mariìw. 
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L'O.  fa  rilevale  come  le  forme  che  si  osserrano  nei  suoi  prepa- 
rati abbiano  tutti  i  caratteri  che  da  Sehuudinn  e  saccesaÌTamente  dagli 
altri  autori  che  bì  sono  occupati  di  questo  studio  sono  stati  indicati 
come  distintivi  della  spirocheta  pallida.  Accanto  a  queste  forme  che 
^i  possono  considerare  come  caratteristiche,  l'O.,  esaminando  nume- 
rosi preparati  allestiti  con  secrezione  di  sifilomi  primitivi  e  di  papule 
umide  di  sedi  diverse,  ha  potuto  osservare  altre  forme  che  facilissima- 
mente si  distinguono  dalle  prime  per  il  minor  numero  e  la  maggiore 
larghezza  delle  spire,  per  la  più  facile  colorabilità.  Tra  i  due  tipi 
estremi,  molto  diversi  tra  loro,  esistono  però  delle  forme  difficilmente 
classificabili  per  i  loro  caratteri  morfologici,  mentre  il  criterio  della 
colorabilità  ha  perduto  valore  dopo  che  è  stato  dimostrato  che  la  spi- 
rocheta di  Schaudinn  si  colora  con  alcuni  dei  metodi  comuni  di  colo- 
razione. 

L'O.  si  unisce  perciò  a  Volpino  e  Bertarelli  nell' augurare  che  si 
trovino  nuovi  caratteri  differenziali  i  quali  ci  permettano  di  ricono- 
scere con  massima  sicurezza  la  spirocheta  pallida. 

I  Segreta/ri  degli  Atti 
F.  Radaeli  e  L.  Picchi. 


Adunanza  pubblica  del  di  II  Gennaio  1906. 


Presiede  il  Prof.  MYA,   Vice- Presidente. 

Sono  presenti  i  Soci:  Azzurrini,  Baduel,  Banti,  Bloch,  Bueci, 
Chiaruoi,  Giuntoli,  Lbnzi,  Levi,  Luisada,  Lustig,  Marchetti 
0.,  Mercanti,  Mta,  Pacchioni,  Pellegrini,  Picchi,  Rossi, 
Stori,  Taddei,  Tiberti,  Toti. 

Catòla  dott.  G.  e  Achùoarro  N,  (Bilbao).  —  8ulV  origine  dei  corpi 
amilacei  nel  sistema  nervoso, 

I  corpi  amilacei  costituiscono  un  prodotto  patologico  frequente 
nelle  malattìe  croniche  del  sistema  nervoso  e  rappresentano  un  reperto 
quasi  costante  nel  sistema  nervoso  dei  vecchi.  Dal  1854  in  poi  gli 
studi  sulla  loro  origine  e  sulla  loro  natura  chimica   si   sono  avvicen- 
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dati  in  numero  piuttosto  considerevole,  ma  nondimeno  le  opinioni  d^li 
autori  8on  ben  lungi  dall'essere  concordi  tra  loro.  Per  quanto  si  ri- 
ferisce alla  prima  questione  di  cui  ci  siamo  esclusivamente  occupati, 
le  vedute  principali  sono  le  seguenti  :  orìgine  dei  corpi  amilacei  da 
prodotti  provenienti  dai  vasi  (Vichmann)  ;  da  prodotti  di  degenera- 
zione delle  fibre  nervose  {Leber,  Treitely  Bckaffer,  Stroebe,  Wolff)  ;  da 
trasformazioni  del  nucleo  o  del  protoplasma  delle  cellule  di  nevroglia 
(Bedlieh,  Obersteiner). 

Avendo  avuto  P  occasione  di  studiare  un  certo  numero  di  casi  di 
diverse  malattie  del  sistema  nervoso  dove  i  corpi  amilacei  erano  ecce- 
zionalmente numerosi  (sirìngomìelia,  malattia  di  Parkinson,  demenza 
senile),  abbiamo  potuto  ottenere  dei  resultati  che  ci  sembrano  decisivi 
per  dimostrare  da  quale  elemento  del  sistema  nervoso  essi  derivino. 
In  questo  studio  abbiamo  sopratutto  utilizzato  delle  sezioni  longitudi- 
nali di  midollo  spinale  condotte  specialmente  attraverso  i  cordoni  po- 
steriori. Anche  Obersteiner  che  fa  derivare  i  corpi  amilacei  da  granu- 
lazioni ialine  del  protoplasma  delle  cellule  di  nevroglia,  raccomanda  le 
sezioni  frontali  di  midollo.  È  strano  però  che  questo  autore  esprima 
la  sua  meraviglia  che  altri  dall'  esame  di  sezioni  consimili  abbia  tratto 
delle  conclusioni  diverse  dalle  proprie.  Per  la  colorazione  abbiamo  im- 
piegato parecchi  metodi  dando  una  larga  preponderanza  ai  metodi  di 
colorazione  del  cilindrasse  quando  ci  siamo  accorti  che  questo  era  pro- 
babilmente l'elemento  da  cui  prendono  origine  i  corpi  amilacei:  tra 
questi  metodi  abbiamo  prescelto  quelli  di  Stroébe,  Van  Oiesan,  Cajal 
e  Kaplan  come  i  piìi  dimostrativi. 

Ecco  in  breve  i  resultati  :  nelle  sezioni  frontali  del  midollo  e  del 
bulbo  colorati  coi  quattro  metodi  sopracitati  si  vedono  delle  immagini 
che  rappresentano  i  corpi  amilacei  in  stretta  continuità  anatomica  con 
dei  cilindrassi.  Si  nota  che  la  fase  iniziale  di  questi  corpi  è  costituita 
da  dilatazioni  piriformi  che  presentano  già  cambiamenti  di  colorabilità; 
sono  più  pallide  e  col  metodo  di  Cajal  acquistano  una  colorazione 
giallo-chiara,  mentre  che  i  cilindrassi  sono  bruni  o  neri.  Col  metodo 
di  8troebe  (bleu  d' anilina-safranina)  si  osserva  che  il  centro  di  queste 
dilatazioni  è  colorato  in  rosa,  mentre  che  la  periferia  conserva  il  colore 
del  cilindrasse.  Durante  la  formazione  progressiva  di  queste  dilatazioni, 
il  cilindrasse  va  soggetto  in  loro  vicinanza  a  marcatissime  modifica- 
zioni :  si  frammenta,  si  decompone  e  perde  la  colorabilità.  Così  i  ri- 
gonfiamenti finiscono  per  diventar  liberi,  quantunque  spesse  volte  la- 
scino riconoscere  resti  di  cilindrasse  nei  punti  primitivi  d' impianto 
del  cilindrasse  da  cui  provengono.  Divenuti  liberi  prendono  la  forma 
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sferica,  ma  la  loro  evoluzione  non  è  ancora  terminata.  La  presenza  di 
nn  nucleo  centrale,  la  stnatura  concentrica  e  quella  radiale  (rarament'C 
da  noi  riscontrata)  non  sono  probabilmente  che  caratteristiche  di  ulte- 
riori fatti  evolutivi. 

I  corpi  amilacei  provenienti  da  un  medesimo  cilindrasse  restano, 
almeno  per  un  certo  tempo,  scaglionati  in  senso  longitudinale  sotto 
forma  di  catene,  ma  frequentemente  si  nota  che  un  nuovo  elemento 
viene  ad  interpolarsi  tra  loro.  Si  tratta  di  cellule  di  nevroglia  a  nucleo 
chiaro,  a  protoplasma  spesso  abbondante  e  chiaro,  finamente  granuloso 
che  si  adattano  alla  superficie  sferica  dei  corpi  amilacei.  È  impossibile 
interpretare  esattamente  una  simile  disposizione;  forse  può  essere  che 
esse  non  manchino  d'una  qualche  influenza  sulle  ulteriori  modifica- 
zioni di  natura  e  di  sede  dei  corpi  amilacei  medesimi  :  in  ogni  caso  esse 
rappresentano  un  fenomeno  secondario. 

Gli  autori  che  sostengono  P opinione  dell'origine  dei  corpi  ami- 
lacei dalle  fibre  nervose  attribuiscono  alla  mìelina  un  valore  prepon- 
derante. Cosi  secondo  Stroebe  esisterebbe  una  fase  in  cui  le  dilatazioni 
del  cilindrasse  presenterebbero  dei  contorni  mal  delimitati,  confusi  con 
la  mielina  circostante;  in  nessuno  dei  nostri  preparati  noi  abbiamo 
constatato  niente  di  simile,  ciò  che  ci  fa  ritenere  doversi  trattare  pro- 
babilmente d'  un  fatto  assai  eccezionale.  I  contomi  delle  dilatazioni 
del  cilindrasse  li  abbiamo  trovati  sempre  ben  delineati  e  se  non  si 
possono  assolutamente  escludere  dei  fenomeni  d' imbibizione  da  parte 
della  mielina,  non  possiamo  ammettei*e  che  una  fusione  dei  due  ele- 
menti nel  senso  di  Schaffer  e  di  Stroebe  costituisca  la  maniera  ordi- 
naria di  formazione  dei  corpi  amilacei.  Un  altro  rilievo  da  fare  si  è 
che  il  processo  che  conduce  alla  formazione  dei  corpi  amilacei  ha  una 
certa  specificità  ;  questo  nel  senso  che  in  genere  è  tutta  una  fibra 
quella  che  vien  colpita  dalla  lesione  per  un  tratto  più  o  meno  esteso, 
mentre  le  fibre  contigue  possono  essere  completa.mente  sane. 

In  conclusione,  i  resultati  che  abbiamo  ottenuto  applicando  i  me- 
todi di  colorazione  del  cilindrasse  allo  studio  della  genesi  dei  coi*pi 
amilacei,  ci  permettono  di  concludere  che  questi  corpi  altro  non  rap- 
presentano che  dei  prodotti  degenerativi  del  cilindrasse. 

Buroi  prof.  E.  —  Qualche  considerasiaìie  «i«  ca»i  di  appendicite 
osservati  nella  Clinica  chirurgica  di  Firenze, 

Al  mio  assistente  dott.  Pellegrini  ho  dato  V  incarico  di  rendere 
conto  in  modo  particolareggiato  dei  casi  di  appendicite  curati  nella 
mia  clinica,  e  già  nel  maggio  del  decorso  anno  egli  riferi  in  modo  som- 
mario su  quelli  raccolti  fino  a  quel  momento.  Quanto  prima  vedrà  la 
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luce  la  sua  reiasione  tM>iiipleta.  Mi  è  sembraUx)  però  che  non  fosse  fuor  di 
luogo  di  rie&trare  ancora  una  volta  brevemente  in  questo  argomento, 
così  interessante  per  noi  medici  e  chirurghi,  indotto  a  farlo  in  spe* 
cial  modo  per  la  impressione  ricevuta  dai  casi  che  ho  più  recente- 
mente osservato. 

In  una  seduta  dell'  Accademia  medico-fisica,  nel  maggio  del  de- 
corso anno  il  collega  prof.  Banti  richiamava*la  nostra  attenzione  sopra 
alcuni  punti  più  importanti  della  appendicite  e  sopra  tutto  su  due, 
e  cioè  :  suUa  crescente  frequenza  di  questa  malattia  e  sulla  non  rara 
irrazionalità  della  cura  medica  attuata  nel  primo  periodo,  talora  per 
opera  del  malato  stesso  alla  insaputa  del  medico,  talora  pur  troppo  da 
questo,  non  avendo  riconosciuto  il  male  ed  anche  qualche  volta  dopo 
averlo  diagnosticato. 

È  da  tempo  che  si  parla  di  crescente  frequenza  dell'  appendicite, 
ma  da  molti  si  è  ritenuto  che  l' aumento  fosse  apparente  e  dipendesse 
dal  fatto  che  la  diagnosi  riusciva  più  focile  per  V  acquistata  maggiore 
conoscenza  di  questo  tipo  morboso  e  si  è  anche  sussurrato,  con  inten- 
zione, che  medici  e  chirurghi  volessero  ritrovare  questa  malattia  di 
moda  in  molti  casi  per  lo  meno  dubbi. 

Realmente  anche  nei  momenti  nei  quali  è  più  difficile  la  diagnosi, 
oggi  si  cade  assai  raramente  in  errore,  e  molti  casi,  che  in  addietro 
sarebbero  passati  per  forme  morbose  differenti,  vengono  facilmente 
riconosciuti  oggi  per  appendiciti  e  la  osservazione  del  chirurgo  al  mo- 
mento della  ox>erazione  e  le  ricerche  successive  sulle  appendici  estirpate 
stanno  a  riprova  indiscutibile  della  esattezza  della  diagnosi. 

Ciò  nonostante  il  numero  di  tali  ammalati  cresce  e,  quello  che  è 
pure  importante,  col  crescere  del  numero  (se  pure  non  è  strana  coin- 
cidMiza  toccata  a  me)  ho  dovuto  riconoscere  in  questi  ultimi  tempi  una 
maggior  frequenza  di  casi  gravi. 

Dal  maggio  del  1905  ad  ora  io  posso  portare  un  nuovo  contributo 
di  20  casi,  19  accolti  nella  Clinica  generale  chirurgica  ed  1  tuttora 
degente  nella  Clinica  chirurgica  pediatrica,  pure  da  me  diretta. 

Questi  casi,  uniti  ai  precedenti,  fanno  ascendere  la  nostra  rac- 
colta al  numero  non  indifferente  di  112,  e  la  mia  personale,  conside- 
rando soltanto  quelli  curati  in  poco  più  di  2  anni,  da  che  dirigo  la 
Clinica  di  Firenze,  raggiunge  la  cifra  di  76.  Sono  76  casi  raccolti  dopo 
l'aprile  1903  di  fronte  a  86  che,  fino  a  quell'epoca,  avevano  ricorso 
alla  cura  del  mio  illustre  e  compianto  predecessore. 

Questa  è  la  migliore  prova  e  la  più  evidente  che  nel  caso  pre- 
sente 1'  aumento  non  è  riferibile  a  maggiore    abilità    e  precisione   di 
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diagnoBÌ.  E  neppure  a  spiegare  il  numero  crescente  dei  casi  può  ad- 
dursi  il  motivo  della  prevalenza  odierna  della  alimentazione  carnea  né 
r  uso  maggiore  di  un  materiale  capace  di  favorire  la  introduzione 
nel  canale  alimentare  di  frammenti  solidi  indigeribili  (frammenti  di 
smalto  ecc.).  L'  argomento  delP  uso  più  largo  della  alimentazione  car- 
nea cede  di  fronte  al  numero  molto  maggiore  di  appendiciti  in  soggetti 
che,  per  le  condizioni  Iobd  di  fortuna,  sono  costretti  a  fare  della  carne  ■ 
un  uso  assai  moderato  ^  la  imputazione  a  cause  meccaniche  di  irrita- 
zione locale  in  molti  casi  non  è  confortata  dal  reperto  anatomo-pato- 
logico,  ed  io  posso  dire  che,  se  facciamo  astrazione  da  calcoli  fecali, 
che  si  ritrovano  con  una  certa  frequenza  nelle  appendici  malate  e  che 
sono  probabilmente  di  formazione  successiva  all'  insorgere  dell'  appen* 
dicite,  eccezionalmente  si  trova  qualche  cosa  riconoscibile  seriamente 
come  agente  meccanico  unico  o  come  importante  collaboratore  nella  pro- 
duzione del  pi'ocesso  appendicitico. 

La  mia  statistica  farebbe  credere  che  tanto  l'aumento  numerico 
dei  casi  che  la  riscontrata  frequenza  della  maggiore  gravezza  del  male 
non  siano  fenomeni  di  una  esatta  e  continua  progressività,  ma  lascie- 
rebbe  pensare  che  nell'anno  si  verifichino  a  periodi,  ed  uno  di  questi 
periodi  sembrerebbemi  che  fosse  l'attuale  poiché  in  pochissimi  giorni 
abbiamo  accolto  in  Clinica  cinque  nuovi  casi,  dei  quali  quattro  vera- 
mente gravi. 

È  naturale  che  ci  si  domandi  come  possa  spiegarsi  questo  fatto. 
Allo  stato  attuale  non  è  possibile  che  formulare  delle  ipotesi  ed  è  ra- 
zionale lo  andare  a  ricercarne  la  causa  nelle  condizioni  etiogenetiche. 
Ad  una  di  queste  accennava  anche  il  nostro  JBanti  nella  comunicazione 
sua  sopra  ricordata. 

Lo  Jalaguier  richiamava  per  il  primo  in  modo  chiaro  e  preciso  la 
attenzione  sulla  appendicite  come  manifestazione  di  malattie  generali 
infettive.  Si  avrebbe  dunque  una  appendicite  d'origine  ematogena  nel 
corso  o  successivamente  a  malattie  infettive,  servendo  forse  di  richiamo 
ai  germi  patogeni  le  modificazioni  indotte  nell'  appendice  da  cause  di 
irritazione  meccanica,  che  altrimenti  sarebbero  probabilmente  rimaste 
senza  effetto. 

Questo  rapporto  etiologico  dell'appendicite  è  stato  poi  anche  più 
chiaramente  dimostrato  per  diversi  processi  infettivi.  Nel  1898  il  Teia- 
8ier  richiamava  l'attenzione  sopra  dei  casi  nei  quali  l'appendicite  po- 
teva riferirsi  ad  una  infezione  grippale.  Dopo  di  lui  Merklen  ed  altri 
e  più  tardi  Golauchoffj  8chìdtes8,  Adrian  e  recentemente  il  Cardi  hanno 
confermato  la  cosa,  portando  nuovi  fatti  clinici,  ed  Adrian  ed  il  Cardi 


dell'accademia  medico-fisica  FIOBENTmA  165 

anche  la  riprova  batteriologica,  dimostrando  nel  pus  di  ascessi  appendi- 
citici la  presenza  del  bacillo  di  Pfeiffer-BruschettinL 

Io  non  posso  portare  come  V Adrian  ed  il  Cardi  dei  fatti  positivi 
chiaramente  dimostranti  il  Rapporto  fra  appendicite  ed  inflaenza,  ma 
V  essersi  in  alonni  infermi  iniziata  la  malattia  con  fenomeni  generali 
simili  a  quelli  d'  un  processo  infettivo  non  grave,  senza  localizzazione 
di  fatti  subiettivi  ed  obiettivi,  cui  hanno  fatto  seguito  i  fenomeni  ap- 
pendicitici, aggravandosi  allora  tutte  le  manifestazioni  morbose  generali 
e  locali  ;  V  aumento  numerico  dei  casi  non  continuo  ma  a  periodi  ed  in 
certi  periodi^  nei  quali  si  hanno  contemporaneamente  casi  d' influenza;  il 
numero  notevole  di  soggetti  colpiti  da  questa  infezione  così  multiforme 
nelle  sue  localizzazioni  e  manifestazioni  morbose,  mi  fanno  pensare  che 
tale  rapporto  esista  e  che  possa  servire  a  spiegare  in  parte  l'aumen- 
tata frequenza  della  appendicite  e  forse  anche  (contrariamente  alP  opi- 
nione di  altri)  la  notata  gravezza. 

Limitandomi  all'esame  dei  casi  osservati  in  quest'ultimo  periodo 
io  trovo  nella  mia  statistica  che  sopra  20,  raccolti  dal  maggio  1905  al 
3  gennaio  1906,  5  si  sono  presentati  nel  settembre,  11  dal  3  novembre 
al  3  gennaio,  4  sono  repartiti  fra  tutti  gli  altri  mesi.  In  questo  ul- 
timo periodo  invernale  non  sono  mancati  certamente  i  casi  d'  influenza 
e  nel  settembre  si  videro  non  pochi  ammalati  di  una  forma  infettiva 
febbrile  con  manifestazioni  eruttive  alla  pelle  ed  alle  muccose,  non 
riferibili  alle  comuni  forme  esantematiche,  e  che  furono  interpetrate  da 
alcuni  competenti  come  l'  effetto  di  una  infezione  influenzale.  Niente 
di  positivo  né  di  assoluto  posso  concludere,  ma  il  sospetto  ha  ragione 
di  esistere  ed  il  mancato  reperto  batteriologico  (che  dovrebbe  invece 
essere  frequentemente  positivo)  non  ha  sufficiente  valore  per  fare  sva- 
nire i  miei  dubbi.  Mi  propongo  di  fare  in  avvenire  sistematicamente 
in  ogni  caso  le  ricerche  in  proposito  con  tutti  i  mezzi  più  adatti,  non 
nascondendomi  però  le  difficoltà  che  si  presenteranno  perchè,  essendo 
eccezionali,  i  casi  che  mi  vengono  inviati  a  caldo  in  tempo  utile  per  una 
operazione,  soglio  trovarmi  di  fronte  o  a  malati  con  processo  appendici- 
tico raffreddato,  o  a  oasi  acuti  complicati  da  gravi  fatti  x>ara  e  peri-appen- 
dicitici nei  quali  si  ritrovano  varj  altri  batteri  secondariamente  penetrati, 
che  vegetano  rapidamente  e  di  fronte  ai  quali  può  essere  anche  che  il 
bacillo  di  Pfeiffer-Bruschettini  sparisca,  vittima  della  concorrenza  loro. 

L' intervento  di  altri  batteri  (oltre  a  trovare  condizioni  favore- 
voli di  passaggio  per  la  presenza  loro  nell'  intestino)  può  essere  anche 
maggiormente  facilitato  dal  bacillo  della  influenza,  che,  sappiamo,  apre 
agevolmente  la  via  ad  infezioni  secondarie,    spiega    forne    la   gravezza 
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notevole  di  alcuni  di  questi  Gaaì,  in  oppoeuione  con  quanto  recente- 
temente  scriveva  il  Ca/rdi,  che  cioè  le  appendiciti  da  influenza  siano 
forme  lievi  e  spesso  curabili  con  soli  mezzi  medici. 

La  mia  casistica  si  conserva  buona.  Tutti  gli  operati  di  semplice 
appendicectomia  guarirono  regolarmente  ed  anche  altri  con  gravi  com- 
plicanze suppurative  ed  uno  con  una  peritonite  purulenta  generalizzata 
in  seguito  a  perforazione. 

Il  buon  resultato,  in  quest'  ultimo  caso,  per  la  gravezza  delle  con- 
dizioni locali  e  genei'ali,  è  veramente  sorprendente. 

I  morti  sono  stati  due  ed  entrambi  erano  affetti  da  peritonite  pu- 
rulenta generalizzata  per  perforazione.  In  uno  di  questi  non  fu  pos- 
sìbile alcun  intervento  perchè  arrivò  moribondo  allo  Spedale,  nel 
secondo  intervenni  (come  già  nell'altro  poco  1^  ricordato)  colla  appen- 
dicectomia, colla  diligente  toilette  dell'  addome  assicurata  mediate  la 
eviscerazione  intestinale.  L'esito  non  buono  sembrò,  pel  reperto  ne- 
croscopico, riferibile  a  pregresse  ed  aggravatesi  lesioni  del  miocardio, 
del  fegato,  dei  reni. 

Nello  stesso  giorno,  28  dicembre,  che  io  operava  i  due  casi  di 
peritonite  generalizzata  per  perforazione  appendicolare,  veniva  condotta 
allo  Spedale  di  Firenze  una  ragazza  di  20  anni  moribonda  per  perito- 
nite da  perforazione,  verificatasi  in  questo  caso  per  ulcera  gastrica.  In 
tutti  e  tre  questi  casi  gravissimi  ed  in  altri  che  in.  breve  spazio  di 
tempo  ho  dovuto  curare  per  complicanze  appendicitiche  ho  riscontrato 
come  precedente  la  somministrazione  d'un  purgante  energico. 

Dopo  poche  ore  dalla  ingestione  del  purgante  i  primi  sintomi  di 
una  peritonite  entravano  in  scena,  fortunatamente  circoscritta  in  alcuni 
casi.  In  uno  di  questi  malati^  una  donna  nella  quale  i  fatti  immediati 
furono  meno  gravi,  la  preoccupazione  per  la  sospensione  della  fun- 
zione intestinale  arrivò  a  tale,  che  il  medico  permise  le  venissero  som- 
ministrati 10  clisteri.  L' ammalata,  che  oggi  è  fuori  di  pericolo,  ha  dato 
indubbiamente  prova  d' una  grande  resistenza. 

Ho  voluto  accennare  a  questi  fatti,  perchè  sono  troppo  frequenti, 
e  richiamare  quello  su  cui  insisteva  con  molta  ragione  il  collega  Bantij 
sui  pericoli  'cioè  d'  un  trattamento  medico  inopportuno  dell'  appendi- 
cite. Se  i  medici  non  arriveranno  a  convincersi  della  opportunità  di 
generalizzare  la  cura  chirurgica  nella  appendicite,  si  convincano  almeno 
di  lasciar  tranquillo  l' intestino  non  preoccupandosi  dell'  arresto  della 
sua  funzione  e  di  fenomeni  che  simulano  una  occlusione.  Col  mitigarsi 
dei  fenomeni  acuti  appendicitici  e  del  risentimento  peritoneale  mediante 
l'uso  locale  del  ghiaccio  e  la  somministrazione  di   oppiaoei,   il  ventre 
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ricomincia  a  funzionare  da  se  e  non  ha  per  questo  bisogno  cU  stimoli 
pericolosi. 

Banfi.  —  È  lieto  della  comunicazione  fatta  dal  collega  profes- 
sore Burei,  perchè  confeiuna  pienamente  quanto  altra  volta  egli  espo- 
neva in  questa  stessa  Accademia.  È  una  cosa  veramente  spiacevole 
vedere  comQ  1'  appendicite  sia  ora  curata  proprio  al  contrario  di  come 
si  dovrebbe.  Si  usano  gli  stessi  metodi  di  50  anni  fa  quando  si  cre- 
deva di  combattere  la  tiflite  stercoracea,  non  pensando  che  il  provocare 
con  purghe  le  contrazioni  intestinali  può  indebolire  l' intestino  e  fa- 
cilitare la  perforazione.  Bisognerebbe  che  entrasse  nella  convinzione 
di  tutti  che 7  se  non  si  vuol  subito  ricorrere  al  chirurgo,  si  limitasse 
almeno  la    cura  medica  alla  dieta  assoluta,  al  gliiaccio  ed  all'  oppio. 

Relativamente  alP  etiologia  è  notevole  la  frequenza  <x>n  la  quale 
si  verificano  ora  le  appendiciti.  Nel  maggio  espose  il  dubbio  che  po- 
tessero avere  un  rapporto  con  V  epidemia  d' influenza  :  ora  però  deve 
notare  che  le  appendiciti  seguitano  mentre  V  influenza  è  cessata.  D' al- 
tra parte  le  ricerche  batteriologiche  speciali  hanno  dato  risultati  nega- 
tivi. Suppone  che  non  sempre  l' appendicite  sia  dipendente  da  un 
processo  di  i)ropagazione  dal  cieco,  ma  che  possa  anche  prodursi  per 
via  ematogena. 

Desidererebbe  che  i  medici  pratici  entrassero  nella  via  loro  indi- 
cata dalla  scienza  e  dalla  clinica  e,  se  non  volessero  subito  ricorrere 
al  coltello,  abbandonassero  definitivamente  i  purganti  sostituendoli  con 
cure  più  razionali  e  più  utili.  Però  insiste  semjìre  nel  raccomandare 
la  cura  chirurgica  precoce.  Se  nessun  medico  oserebbe  oggi,  lasciare 
senza  operarlo,  un  individuo  guarito  dall'  appendicite,  non  vedo  per- 
chè V  operazione  non  si  debba  fare  nelle  prime  24  o  36  ore  di  un'ap- 
jjendicite,  senza  esporre  il  malato  ai  risclii  di  una  malattia  pericolo- 
sissima. 

Mya.  —  Crede  che  la  discussione  odierna  abbia  una  grande  im- 
portanza perchè  non  sono  sempre  i  medici  che  usano  il  purgante  ma 
spesso  le  famiglie  prima  di  chiamare  il  medico.  Vorrebbe  che  questa 
disciissione  illuminasse  anche  i  profani. 

Relativamente  all'  etiologia  accenna  anche  egli  al  rapporto  possi- 
bile con  forme  infettive  di  altre  muccose.  È  possibile  che  una  forma- 
zione linfatica  come  essenzialmente  è  1'  appendice  reagisca  quando  rea- 
giscano altri,  organi  ad  esempio  le  tonsille.  È  un  fatto  che  in  questi 
ultimi  tempi  nei  quali  si  sono  notati  tanti  casi  di  appendicite  si  sono 
avuti  anche  quasi  epidemicamente  fatti  morbosi  nelle  mucose  del  cavo 
naso  faringeo. 


168  BBNDICONn  DELLE  ADUNANZE 

Corradi  prof.  G.  —  Di  alcuni  corpi  estnmei  delV  &rg<mÌ9mo  umano, 
estratti  felicemente,  (Conninicazìone  fatta  dal  prof.  E.  Buroi). 

Debbo  eoa  dispiacere  rimettere  ad  altra  adunanza  la  promessa  re- 
lazione particolareggiata  dei  casi  del  prof.  Corradi,  perchè  mi  mancano 
ancora  alcune  notizie  indispensabili  per  la  esposizione  esatta  dei  me- 
desimi. Dovevo  dire  di  voluminosi  corpi  estranei  di  varia  natura  in- 
trodotti in  cavità  naturali  (specialmente  nell'  intestino  ed  in  vescica) 
che  l' illustre  maestro  potè  estrarre  felicemente  ed  in  modo  facile  e 
pronto^  sux)erando  notevoli  difficoltà  mercè  la  sua  grande  maestria  nel- 
V  ideare  e  modificare  istrumenti  e  nell'  adattare  sapientemente  e  con 
prontezza  pari  all^  esigenze  del  momento  1'  uso  di  essi  nei  singoli  casi, 
in  modo  da  raggiungere  con  sicurezza  e  col  maggior  interesse  del  ma- 
lato lo  scopo  prefissosi. 

Voglio  in  ogni  modo  riferire  sopra  un  caso,  che  appartiene  pure 
al  prof.  Corradi,  interessantissimo  per  le  qualità  del  corpo  estraneo 
ed,  in  rapporto  con  queste^  per  il  contegno  suo  nel  penetrare  ed  at- 
traversare i  tessuti. 

Trattavasi  di  un  piccolo  bambino  di  circa  9  mesi,  certo  Meschini 
di  Yallombrosa.  Un  bel  giorno  la  madre  si  accorge  che  nella  regione 
masseterina  di  sinistra  era  apparsa  una  piccola  tumefazione  con  pelle 
di  colorito  presso  che  normale,  avente  nel  centro  un  mammelloncino 
più  rilevato,  rossastro  alquanto  dolente.  Con  qualche  applicazione  lo- 
cale la  tumefazione  sparì,  se  non  che  dopo  pochi  giorni  ne  compariva 
un  altra  simile  nella  regione  sopra-ioidea.  Questa  volta  fu  visibile 
nel  punto  centrale  del  mammelloncino  una  punticina  scura  che  affer- 
rata e  tratta  con  giusta  trazione  x>ermÌBe  di  portare  fuori  uno  stelo  di 
fieno  secco  lungo  circa  3  cm.,  munito  all'  estremità  delle  sue  foglio- 
line.    Il  corpo  estraneo  potè  essere  estratto    integralmente. 

Certamente  ove  si  presentò  la  prima  tumefazione  vi  fu  un  primo 
tentativo  di  perforazione  della  cute  per  parte  del  corpo  estraneo.  Io  ve 
lo  presento  perchè  possiate  considerare  come  sia  sorprendente  il  fatto 
che  uno  stelo  cosi  sottile  e  così  poco  resistente  abbia  potuto,  pene- 
trando verosimilmente  dalla  bocca,  introdursi  nella  guancia  e  dopo 
aver  fatto  capo  verso  la  regione  masseterina,  spostarsi  sotto  l' influenza 
dei  movimenti  muscolari  nello  spessore  dei  tessuti,  superandone  la  re- 
sistenza senza  rompersi,  vincendo  gli  attriti  derivanti  dalle  foglioline 
fino  ad  aiTivare  al  punto  dove  avvenne  poi  la  estrazione. 

n  caso  è  veramente  unico  e  si  è  per  questo  che  al  prof.  Corradi 
sembrò  interessante  che  fosse  conosciuto  ed  io  mi  sono  fatto  un  do- 
vere, comunicandovelo,  di  ottemperare  al  desiderio  dell'  illustre  Maestro. 
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Adunanza  pubblica  del  di  18  Gennaio  1906. 


Presiede  il  Prof.  MYA,  Presidente. 

Sono  presenti  i  Soci  :  Azzunmvi,  Baddbl,  Bufalini,  Burci,  Caccia, 
Chiarugi,  Corsini,  Dabdi,  Filippi,  Foà,  Francioni,  Gidntoli, 
Lenzi,  Levi,  Livini,  Luisada,  Mercanti,  Mya,  Picchi,  Rada- 
blli.  Rossi,  Stori,  Tori. 

Mya  prof.  G.  —  Assumendo  la  presidenza  ringrazia  per  la  no- 
mina e  prega  i  soci  tutti  a  volerlo  coadiuvare  con  la  loro  attività  per 
mantenere  alto  il  prestigio  della  nostra  Società. 

Radaeli.  —  Dimostrazione  della  spirocheta  pallida  nei  tessuti. 

L'O.  presenta  un  preparato  allestito  col  metodo  di   Volpino. 

È  una  sezione  di  una  papula  vegetante  nella  quale  si  vedono  nu- 
merosissime spirocheta. 

Riservandosi  di  trattenersi  più  diffusamente  sopra  i  suoi  reperti 
quando  le  sue  ricerche  saranno  compiute,  1*0.  si  limita  a  far  rilevare 
che  nel  suo  preparato  le  spirocheta  si  trovano  non  soltanto  nell'epi- 
dermide, ma  anche  nel  derma  in  mezzo  alle  cellule  dell'  infiltrato.  In- 
torno ad  alcuni  vasi  sanguigni  dilatati  esse  sono  numerosissime. 

In  secondo  luogo  l'O.  avverte  che  per  ottenere  la  reazione  ha  do- 
vuto lasciare  le  sue  sezioni  nel  primo  bagno  di  nitrato  di  argento 
per  un  tempo  molto  più  lungo  di  quello  indicato  da  Volpino  (10-12 
giorni). 

I  Segretari  degli  Atti 
Picchi  L.  e  Lenzi  L. 


Domenico  Cesare  Bartolini,  Responsàbile. 
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DIRETTO  DAL  PROP.  CeSARIS  DEMEL]  . 


DELLA  DEGENERAZIONE  CISTICA  DEL  POLMONE 

(Con  una  tavola). 


DoTT.  ALBERTO  PEPKRE,  aiuto  e  ubero  docente. 


Come  dilatazioni  bronchiali  congenite  ed  acquisite  sono  state 
già  spesso  descritte  nel  polmone  formazioni  cistiche  di  ampiezza  e 
numero  variabile.  Senza  parlare  di  quei  casi  di  bronchiettasie  mul- 
tiple e  diffuse  rappresentanti  l'esito  di  broncopolmoniti  croni- 
che lobulari  (Délucour\  né  di  quelle  le  cui  cause  sono  state  ricer- 
cate in  fatti  meccanici  (Nicaise)^  in  modificazioni  respiratorie 
neir  ateroma  (Tumer\  nella  sifilide  (Balzer  e  Orandhomme^  Par" 
rot)^  ecc.,  capitano  come  reperto  piuttosto  raro  e  sempre  acciden- 
tale quelle  forme  di  bronchiettasie  fetali,  di  bronchiettasie  ateletta- 
siche  devolute  probabilmente  ad  un  arresto  di  sviluppo  di  limitate 
zone  polmonari  e  più  frequentemente  dei  lobi  inferiori.  La  dilata- 
zione bronchiale  che  segue  all' atelettasia  di  determinate  zone  di 
polmone  va  considerata  come  arresto  della  formazione  alveolare  ed 
ha  per  esito  ultimo  1'  atrofia  della  singola  porzione  polmonare  col- 
pita (Heller^  Franche^  ecc.):  le  cavità  che  ne  risultano  possono  o 
non  avere  una  comunicazione  diretta  coi  bronchi  più  grossi  ;  e 
mentre  manca  ogni  infiltrazione  infiammatoria  e  non  esiste  depo- 
sito di  pigmento  antracotico,  esistono  spesso  invece  proliferazioni 
a  volte  assai  notevoli  delle  cartilagini  bronchiali  :  le  cellule  che 
rivestono  le  pareti  delle  sinuose  cavità  sono  il  più  delle  volte 
sprovviste  di  ciglia. ,  Nella  bronchiettasia  fetale  gli  alveoli  conser- 
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vano  la  struttura  fetale  e  gli  epiteli!  del  rivestimento  bronchiale  sono 
cilindrici  e  ciliati  :  anche  in  questa  forma  manca  il  pigmento  pol- 
monare e  non  esiste  traccia  di  tessuto  cicatriziale.  La  distinzione 
stabilita  da  Qratuitx  in  bronchiettasia  fetale  totale  e  telangettasica, 
tiene  rispettivamente  alla  degenerazione  cistica  di  un  intero  bronco 
con  tutte  le  sue  diramazioni  o  a  piccole  ectasie  cistiche  dei  piccoli 
dotti  aerei. 

Però  cotì  le  bronchiettasie  atelettasiche,  come  quelle  fetali, 
si  riferiscono  a  modificazioni  che  avvengono  per  lo  più  soltanto 
in  una  porzione  assai  limitata  del  polmone,  o  in  casi  più  rari 
in  un  intero  lobo,  eccezionalmente  in  un  solo  polmone,  e  sono 
reperti  che  in  massima  parte  sono  stati  riscontrati  in  feti  o  in 
bambini  di  tenerissima  età.  Al  contrario  la  trasformazione  ci- 
stica di  entrambi  i  polmoni,  compatibile  ancora  con  la  vita,  rap- 
presenta senza  dubbio  una  lesione  di  gran  lunga  più  rara  se  si 
tien  conto  dell'  età  dei  soggetti  e  della  completa  alterazione  della 
ghiandola  respiratoria.  Può  accadere  dunque  nel  polmone  ciò  che 
è  dimostrato  accadere  più  frequentemente  in  altri  organi  ghiando- 
lari e  più  spesso  nel  rene,  nell'  ovaia,  nel  fegato,  in  cui  gli  stessi 
elementi  che  dovrebbero  metter  capo  rispettivamente  ad  un  tubulo, 
ad  un  follicolo,  ad  un  canalino,  sviando  dal  ciclo  naturale  pre- 
stabilito di  sviluppo,  si  •trasformano  in  cavità  cistiche,  modificando 
completamente  tutta  la  struttura  dell'organo. 

Per  quanto  riguarda  il  polmone,  a  questo  ordine  di  lesione  non 
andrebbero  ascritti  pel  momento  che  solo  i  due  casi  brevemente  ri- 
feriti da  Dionisio  che  io  trovo  utile  di  ricordare,  anche  perchè  me- 
ritano mia  notorietà  maggiore  di  quella  che  può  ad  essi  venire  da 
una  semplice  relazione  ad  un  Congresso.  Essi  non  differiscono  fra 
loro  tranne  che  per  l'età  del  soggetto  a  cui  appartenevano;  il  primo 
riguarda  un  giovinetto  di  19  anni,  il  secondo  un  individuo  di  me- 
dia età.  Di  quest'  ultimo  non  si  hanno  notizie  cliniche.  L' altro  da 
tempo  tossicoloso,  dispnoico  e  con  leggera  cianosi  morì  per  pleu- 
rite fibrinosa  :  alla  sezione  dei  polmoni  si  notava  sulla  loro  super- 
ficie di  taglio  la  presenza  di  numerose  cavità  di  grandezza  va- 
riabile, d'aspetto  alveolare,  che  procedendo  dall'alto  al  basso  si 
impiccolivano  e  diminuivano  di  numero,  assomigliando  in  alcuni 
tratti  al  tessuto  della  ghiandola  tiroide  ;  il  tessuto  polmonare  nelle 
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parti  ove  non  si  vedevano  vescicole  era  notevolmente  aumentato  di 
consistenza  come  nell'induramento  bruno.  All'esame  istologico  si 
osservavano,  accanto  a  tratti  di  parenchima  polmonare  sano  o  en- 
fisematico,  delle  zolle  nelle  quali  alla  struttura  polmonare  si  sosti* 
tuivano  tubuli  di  varie  dimensioni,  aggruppati  come  a  costituire 
degli  acini,  rivestiti  da  epitelio  cilindrico  disposto  in  un  solo  strato  : 
alcuni  tubuli  erano  ripieni  di  essudato  leucocitario,  avendo  essi 
partecipato  al  processo  di  broncopolmonite  diffuso  al  resto  del  pol- 
mone; altri  erano  occupati  da  epitelio  rigonfio  e  desquamato:  lo 
stroma  era  abbondante  e  fra  gli  elementi  di  giovane  connettivo  di 
cui  si  costituiva,  erano  sparsi  numerosi  fasci  di  fibre  muscolari  lisce 
che  s' intersecavano  irregolarmente  :  il  tessuto  elastico  delle  pareti 
alveolari  e  delle  pareti  dei  tubuli  era  disposto  come  normalmente. 

Una  maggiore  vascolarizzazione  dello  stroma  era  il  solo  ca- 
rattere per  cui  il  secondo  caso  si  differenziava  da  questo  primo. 

Con  questi  due  casi  di  Dionisi  ha  molti  punti  di  contatto  il 
mio,  il  quale  però  oltre  al  fatto  che  in  esso  la  lesione  è  assai  più 
estesa  comprendendo  la  totalità  dell'  organo  (così  che  è  difficile 
comprendere  come  abbia  potuto  essere  per  lungo  tempo  compati- 
bile con  la  vita),  e  ad  alcune  particolarità  speciali  del  suo  aspetto 
macroscopico,  permette  ancora  sulla  scorta  dell'  esame  istologico  di 
risalire  fino  al  meccanismo  di  formazione  della  lesione  stessa,  co- 
munemente attribuita  ad  un  arresto  di  sviluppo  in  un  periodo  più 
0  meno  avanzato  nell' organo-genesi  polmonare^  o  all'esito  di  un 
processo  infiammatorio  sorto  nel  periodo  fetale,  o  ancora,  come 
vorrebbero  gli  autori  più  recenti,  ad  un  vero  e  proprio  processo 
neoplastico. 

Esistono  senza  dubbio  casi  adattabili  all'una,  all'altra  o  al- 
l' ultima  di  queste  ipotesi  ;  così  appare  probabile  che  alcune 
volte  tutta  l'alterazione  polmonare  possa  essere  rappresentata  dal 
fatto  che  lo  sviluppo  del  polmone  si  sia  arrestato  dopo  aver  per- 
messo la  formazione  dei  rami  maggiori  dell'  albero  bronchiale,  la- 
sciando gli  alveoli  in  uno  stadio  d'immaturità;  o  che  l'elemento 
infiammatorio  sia  entrato  in  causa  con  postumi  stenosanti  il  lume 
bronchiale  e  conseguente  dilatazione  del  bronco  stesso  per  ritenzione 
del  secreto  ;  ovvero  anche  che  il  processo  possa  essere  assai  più 
complesso  di  quello  che  non  risulti  da  una  semplice  anomalia  di 
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formazione,  co^  da  non  esitare  a  crederlo  connesso  talvolta  ad 
una  proliferazione  neoplastica  (adenoma  bronchiale  cistico  fetale). 
In  fondo  però  anche  questa  ultima  ipotesi  rientra  per  gran  parte 
nella  prima,  in  quella  cioè  dell'  arresto  di  sviluppo  e  della  malfor- 
mazione congenita,  che  avrebbe  permesso  l'accrescimento  anomalo 
di  alcuni  tessuti  a  detrimento  dello  sviluppo  degli  altri. 

.  Ma  di  questa  anomalia  congenita  non  è  stata  mai  data  una 
sufficiente  interpretazione,  adatta  a  dimostrare  le  modificazioni  che 
il  polmone  congenitamente  alterato  subisce  con  la  sua  funzione. 
Nella  maggioranza  dei  casi  si  trovano  raccolti  difatti  solo  argo- 
menti che  militano  in  favore  dell'origine  congenita  e  particolari  di 
confronto  meglio  adatti  a  dimostrare  l'attendibilità  di  una  tale 
ipotesi.  E  ciò  si  comprende  fino  ad  un  certo  punto  tenendo  conto 
della  qualità  dei  soggetti  che  fornivano  l' osservazione,  che  per  lo 
più  erano  feti  giunti  ad  un  grado  piii  o  meno  avanzato  di  matu- 
rità: e  non  erano  perciò  intervenute  modificazioni  sensibili  nella 
abnorme  struttura  polmonale,  essendo  affatto  mancata  l'areazione. 
D'altra  parte  in  quei  casi  che  riguardavano  individui  adulti,  o 
che  per  lo  meno  avevano  per  un  certo  tempo  respirato,  non  si 
avevano  sempre  dati  clinici  sicuri,  né  forse  l' esame  istologico  era 
adatto  a  dimostrarlo,  per  giudicare  se  le  alterazioni  della  tessitura 
polmonare,  pur  sempre  risalendo  ad  una  causa  congenita^  s'erano 
poi  prodotte  o  modificate  solo  tardivamente.  In  questo  senso  cer- 
tamente vanno  intesi  alcuni  di  quei  casi  che  gli  autori  considerano 
come  veri  tumori,  ad  esempio  quello  di  L/inser^  in  cui  si  poterono 
dimostrare  con  la  perfetta  analogia  dell'  epitelio  dei  tubuli  glandu- 
lari  con  1'  epitelio  del  polmone  fetale,  anche  i  caratteri  dello  stroma 
fortemente  sviluppato  simile  a  quello  dei  primissimi  stadii  di  svi- 
luppo dell'  organo.  È  da  ciò  e  da  altre  analogie  del  caso  studiato 
con  gli  adenomi  dei  reni  e  gli  adenomi  del  testicolo,  che  Lhi^er 
è  tratto  ad  assegnare  al  tumore  un  posto  fra  gli  adenomi  con  ca- 
rattere sarcomatoso.  Stoerk  dal  suo  caso  personale,  che  verosimil- 
mente deve  riferirsi  ad  una  malformazione  nel  campo  di  distribu- 
zione del  bronco  medio,  e  da  altri  casi  a  cui  accenna,  è  indotto  a 
credere  che  la  degenerazione  cistica  congenita  del  polmone,  possa 
aversi  o  per  proliferazione  di  porzioni  circoscritte  dell'  albero  bron- 
chiale con  persistenza  dei  caratteri  fetali,  senza  che  la  distinzione 
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fra  i  diversi  sistemi  sia  completamente  distrutta,  ovvero  per  bron- 
chiettasie  fetali  provenienti  da  un  processo  infiammatorio  con  ste- 
nosi 0  obliterazione  dei  rami  bronchiali  nel  feto  e  conseguente 
dilatazione  cistica.  Anche  Dionisi  pare  che  accetti  indirettamente 
la  teoria  neoplastica  e  per  le  rassomiglianze  che  trova  nel  reperto 
istologico  del  suo  caso  con  quello  di  Stoerk^  e  ancora  per  le  grandi 
analogie  delle  alterazioni  polmonari  con  quelle  del  rene  cistico 
congenito,  considerate  come  una  forma  speciale  di  cisti  multilocu- 
lari  da  neoformazione  adenomatosa  (Nauwerk^  Kahlden,  Bormann^ 
Borst).  Gouvelaire  e  più  tardi  Appel^  sopra  una  medesima  osser- 
vazione, hanno  ritenuto  che  le  grandi  cavità  sono  formate  per  la 
dilatazione  di  formazioni  analoghe  alle  glandolo  e  che  si  produca 
una  proliferazione  epiteliale  dimostrabile  con  le  abbondanti  villosità 
che  si  trovavano  nelle  cavità  cistiche  del  loro  caso:  in  altri  ter- 
mini avverrebbe,  pare,  nel  polmone,  ciò  che  alcuni  autori  hanno 
dimostrato  avvenire  nel  rene,  quando  air  obliterazione  primitiva 
dei  canalini  che  produce  la  ritenzione  della  secrezione,  si  aggiunge 
un  processo  attivo  di  proliferazione  epiteliale  che  porta  fino  alla 
formazione  delle  cisti  (Albarran  e  hnbert)  :  può  nel  polmone  forse 
mancare  in  alcuni  casi  T  obliterazione  dei  bronchi  (e  difatti  la  per- 
meabilità dei  bronchi  persiste  in  molti  casi),  ma  la  proliferazione 
degli  epitelii  sarebbe  assolutamente  identica  e  vera,  come  lo  dimo- 
strerebbe anche  la  formazione  di  cisti  in  altri  organi  (mammella). 
In  tal  modo  questi  autori  vedono  in  questo  genere  di  bronchiettasie 
la  combinazione  di  un'  azione  meccanica  passiva,  dovuta  all'  accu- 
mulo di  liquido  trasudato  dai  capillari,  con  un  processo  attivo  di 
proliferazione  epiteliale  che  definiscono  in  modo  abbastanza  incerto 
«  non  point  neoplasique,  à  proprement  parler,  quoique  s'en  rap- 
prochant  fort,  mais  hypérplasique  » . 

Ecco  il  caso  venuto  alla  mia  osservazione. 

Si  tratta  di  una  raj^azza  di  16  armi,  attendente  a  casa,  natii  a 
t4?rmine  molt-o  sviluppata  senza  presentare  apparentemente  anormalità 
di  sorta.  Il  gentilizio  è  aflfatto  negativo.  Neil'  anamnesi  remota  si  ri- 
trova un'  infezione  tifica  gravissinm  a  3  anni,  di  cui  guarì  dopo  tre 
mesi,  i*estando  i)erò  malandata  in  saluti»  ed  una  nuova  infezione  della 
stessa  natura  a  7  anni,  egualmente  assai  grave,    dopo    della  quale  le 
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condizioni  generali  restarono  molto  depauperate.  A  10  anni  cominciò 
a  presentare  accessi  convulsivi  di  natura  epilettica,  che  si  ripetono  da 
allora  ogni  anno  nella  sola  stagione  invernale  con  attacchi  più  o  meno 
freciuenti. 

L' inferma  non  è  anconi  mestruata.  Da  più  che  3  anni  presentava 
tosse  insistente  molesta  sempre  più  frequente,  clie  in  seguito  si  accom- 
pagnò a  marcata  cianosi  transitoria  delle  labbra,  dei  pomelli  e  delle 
dita,  la  quale  si  stabiliva  specialmente  durante  gli  accessi  di  tosse  e  du- 
rava per  un  pezzo  dopo  di  essi.  In  questue  condizioni  entra  nelP  Ospe- 
dale il  21  novembre  1903.  Oltre  i  fatti  predetti  si  nota  un  marcato 
arresto  delle  facoltà  intellettive  e  non  facile  emotività:  decubito  indif- 
ferente; t.emperatura  normale;  polso  debole,  frequente  (90-100  ji.)  ma 
ritmico;  respirazioni  24,  Il  torace  è  poco  sviluppato  tendente  al  tipo 
cilindrico  ;  l'espirazione  costo-addominale  :  dal  lato  anteriore  qualche  ran- 
tolo a  medie  e  piccole  bolle  da  ambo  i  lati  e  respiro  aspro;  poste- 
riormente negativa  V  ispezione  e  la  palpazione;  alla  percussione  ipofo- 
nesi  da  ambo  i  lati  dalla  spina  della  scapola  fino  alla  base;  negativa 
P  ascoltazione  nelle  fosse  sopra  e  sottospinose:  da  queste  alla  ba»se 
murmurc  appena  apprezzabile,  soffiante  a  sinistra  e  numerosi  rantoli  a 
medie  e  piccole  bolle  e  subcrepitanti,  più  accentuati  a  sinistra.  L-  itto 
cardiaco  è  appena  visibile  nel  V  spazio:  l'area  cardiaca  è  ingrandita 
solo  lìer  riguardo  al  cuore  destro,  arrivando  V  ottusità  a  3  ctm.  fuori 
della  parasternale  destra:  all'ascoltazione  sul  focolaio  della  mitrale, 
quando  1'  azione  del  cuore  non  è  tumultuosa,  come  lo  è  spesso,  si  nota 
un  lieve  ma  distinto  rumore  di  soffio  aspro  presistolico:  negli  altri  fo- 
colai d'ascoltazione  niente  di  notevole.  Gli  altri  visceri  appaiono  sani. 
Le  estremità  degli  arti  sono  fortemente  cianotiche  e  le  dita  delle  mani 
presentano  la  forma  caratteristica  di  bacchette  da  tamburo.  Non  esi- 
stono edemi.  Le  urine  danno  un  distinto  opacamento  albuminoso.  L() 
sputo  ha  carattere  catarrale  e  l'esame  i)el  bacillo  di  Koch  resta  negativo. 

Dopo  poco  più  che  un  mese  di  degenza,  V  inferma  presentò  una 
riacutizzazione  dei  fatti  broncopolmonari  con  febbre  leggera  (3<S.2)  du- 
rata alcuni  giorni.  Il  16  gennaio  mattina  si  aggrava  repentinamente 
presentandosi  in  ju'eda  a  forte  agitazione  e  accusando  vivo  dolore  alla 
regione  precordiale  fra  la  V  e  la  VI  cost4i,  con  polso  frequentissimo 
(130  p.):  la  sera  sembra  chele  condizioni  migliorino,  ma  nella  notte 
improvvisamente,    con  fenomeni  di  paralisi  cardiaca,    cessò  di  vivere. 

Il  cadavere  ci  fu  inviato  per  la  sezione  con  la  diagnosi  clinica  di 
probabile  stenosi  mitralica;  bronco-ai veolitc  cronica  non  specifica  in 
soggetto  epilettico;  albuminuria  da  staisi. 
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All'  autopsia  (n.  3376)  sì  ebbe  questo  reperto.  Rigidità  cadaverica 
conservata.  Meningi  iperemiche:  circonvoluzioni  cerebrali  un  jk)'  ap- 
piattite: lieve  idrope  dei  ventricoli  laterali  e  fini  granulazioni  dell'  epen- 
dima  :  sostanza  cerebrale  iperemica.  Il  diaframma  è  in  limiti  normali  : 
1'  area  cardiaca  è  molto  ingrandita:  polmoni  afPatto  liberi  da  ogni  ade- 
renza patologica  e  molto  distesi  :  poco  liquido  nelle  cavità  pleuriche  :  i 
gangli  del  mediastino  sono  ingrossati,  tumidi  e  rosei:  persistenza  di 
residui  del  timo  bene  sviluppati,  gelatinosi,  succosi  per  edema  infiam- 
matorio: nel  pericardio  poco  liquido  citrino.  Il  cuore  è  voluminoso: 
r  apice  è  formato  in  egual  pai'te  dai  due  ventricoli  :  1'  epicardio  ^  li- 
scio e  splendente  :  coaguli  cruorosi  e  sangue  liquido  nelle  cavità  cardia- 
che: l' intima  dell'  aorta  presenta  delle  macchie  di  degenerazione  grassa 
e  le  sue  valvole  sono  normali  con  qualche  fenestratura  sulla  rima  di 
chiusura  :  l' orificio  atrio -ventricolare  sinistro  ammette  due  dita  :  il 
pizzo  aortico  della  mitrale  presenta  qualche  piccola  chiazza  d'indu- 
ramento; del  resto  ambo  i  pizzi  sono  facilmente  estensibili:  il  miocar- 
dio del  V.  s.  è  friabile  e  pallido,  misura  11  mm.:  il  v.  d.  è  dilatato 
e  ipertrofico,  il  cono  della  iwlmonale  misura  8  mm.  dì  8|)cs8ore  e  i 
muscoli  papillari  sono  notevolmente  sviluppati:  l'orecchietta  destra  è 
dilatata  e  1'  orificio  atrio- ventricolare  destro  ammette  quattro  dita  : 
I>erfettamente  chiuso  è  il  forame  ovale.  Il  polmone  di  sinistra  è  au- 
mentato di  volume  e  di  peso  e  mostra  la  sua  superficie  rivestita  di 
dense  membrane  fibrinose  molli  svolgibilì:  la  pleura  è  opacata  e  leg- 
germente ispessita:  tutto  l'organo  ha  un  colorito  bluastro  e  la  sua 
consistenza  è  foi-temente  aumentata:  i  grossi  bronchi  sono  spalmati  di 
muco-pus  denso  e  la  mucosa  che  li  riveste  è  fortemente  arrossata, 
d^  aspetto  vellutato:  il  loro  calibro  e  la  loro  suddivisione  fin  dove  si 
può  seguirli  sono  normali:  sulla  Bui>erficie  di  taglio  del  polmone  si 
notano  disseminate  una  quantità  enorme  di  x)iocole  cavità  in  massima 
parte  di  forma  rotondeggiante,  le  pifi  grandi  del  diametro  di  1-1  7i 
ctm.,  altre  apx>ena  visibili  ad  occliio  nudo,  ma  chiaramente  appari- 
scenti con  una  lente  d' ingrandimento  :  queste  cavità  in  parte  si  rag- 
grupi>ano  e  confluiscono,  in  parte  restano  isolate,  ma  il  parenchima 
che  li  divide  è  sempre  scarsissimo  e  foi-temente  congesto.  Si  notano 
inoltre  sparsi  in  grande  quantità  dei  noduli  grigiastri  miliari  di  varia 
grandezza,  da  un  grano  di  miglio  ad  un  piccolo  cece,  alcuni  confluenti 
poco  o  punto  rilevati  e  molli,  a  con  tomi  jwliciclici  che  risaltano  sul 
resto  del  parenchima  circostante  addensato  di  color  rosso  cupo  come 
in  stato  di  incipiente  canieificazione,  risultandone  un  aspetto  variegato 
caratteristico  della  superficie  di  t-aglio.  Eseguendo   altri  numerosi  tagli 
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a  tutto  speBRoi'e  delP organo,  l'aspetto  buo  non  varia  e  non  ai  scorgono 
zone^  anche  limitatissime  di  tessuto  polmonare  sano:  la  distribuzione 
delle  piccole  cavità  cistiche  è  egualmente  larga  in  ambedue  i  lobi, 
che  sembrano  trasformati  in  un  tessuto  spugnoso.  I  medi  bronchi  sono 
dilatati  e  fuoriesce  da  essi  del  muco  pus.  I  ganglii  linfatici  peribron- 
chiali  sono  ingrossati,  consistenti^  iperplastici,  con  sostanza  grìgio-ro- 
sea e  lievi  screziature  antracotiche.  Il  polmone  de^stro  si  presenta  con 
lo  stesso  aspetto  del  sinistro,  salvo  che  manca  V  essudato  fibrinoso  della 
pleura:  sulla  sim  superficie  di  taglio  si  ritrovano  alcune  cavità  di  dia- 
metro ahiuanto  maggiore  manifestamente  zaffate  da  essudato.  Si  ha  qui  un 
maggior  risalto  delle  formazioni  nodulari  grigiastre  già  notate,  anche 
perchè  protrudono  sensibilmente  ed  haimo  aspetto  marcatamente  gm- 
nuloso.  In  alcune  aree  in  cui  il  tessuto  polmonare  sembra  relativa- 
mente risparmiato,  ad  un  esame  più  attento  si  mostra  una  tessitura  fina- 
mente alveolai-e:  esistono  cioè  le  stesse  cavità,  più  piccole  ma  prive 
di  essudato:  una  grossa  ghiandola  linfatica  iperpiastica  trovasi  al  di- 
sotto della  pleura  viscerale  del  lobo  medio.  Anche  in  questo  polmone 
pare  non  esistano  zone  di  tessuto  normalmente  respirante,  e  come  nel- 
V  altro  si  trova  diffusa  una  scarsa  quantità  di  pigmento  antracotico. 

La  trachea  e  la  laringe  sono  spalmate  di  muco  denso  e  la  loro 
mucosa  è  congesta  e  torbida:  l'epiglottide  presenta  la  sua  mucosa  tu- 
mida e  vellutata  i)er  iperplasia  dell'  apparato  linfatico.  Tonsille  legger- 
mente tumefatte. 

Niente  di  notevole  stiecialmente  nei  visceri  addominali.  La  milza 
è  voluminosa  e  consistente  cx>n  poli>a  abbondante,  rosea,  ma  che  non 
protrude.  I  reni  sono  duri  e  congesti,  ma  non  presentano  caratteri  de- 
generativi. Il  fegato  è  cianotico.  Neil'  intestino  le  placche  del  Feyer 
dell'  ultimo  tratto  del  tenue  sono  tumefatte  e  tutta  la  mucosa  intesti- 
nale è  edematosa  e  spalmata  abbondantemente  di  muco.  Lo  stomaco  è 
sano.  Utero  infantile  con  arrossamento  diffuso  dell'  endometrio.  Ovaie 
aplasiche.  Vescica  normale. 

La  diagnosi  anatomica  di  cosiffatta  alterazione  polmonare,  an- 
che avendo  in  sussidio  dettagliate  notizie  ananinestiche  soli'  inferma, 
non  era  facile  completarla  al  tavolo  anatomico.  E  difatti  se  anche 
la  enorme  diffusione  delle  cavità  cistiche  che  sostituivano  quasi 
tutto  il  parenchima  polmonare  cosi  da  renderlo  tutto  un  tessuto 
spugnoso,  poteva  in  un  certo  senso  indirizzare  il  concetto  diagno- 
stico, esso  veniva  del  tutto  sviato  dalla  presenza  dei   noduli   grigi 
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di  cai  il  polmone  appariva  largamente  disseminato  giaechò  questi, 
mentre  non  si  potevano  con  suflBciente  evidenza  interpretare  tutti 
come  dati  dall' accumulo  di  essudato  nelle  cavità  cistiche,  presen- 
tavano d'  altra  parte  molte  somiglianze  con  un  processo  di  tuber- 
colosi miliare  subacuto. 

Un  rapido  esame  a  fresco  per  dilacerazione  mostrò  fra  numerosi 
elementi  leucocitarìi  ed  emazie  delle  grosse  cellule  rotondeggianti 
con  nucleo  vescicoloso  e  protoplasma  chiaro,  vitreo,  ialino  o  fina- 
mente granuloso,  ed  altre  cilindriche^  altre  con  nucleo  allungato. 
In  preparati  ottenuti  per  congelazione  di  frammenti  tratti  dalle  zone 
nodulari  ove  più  scarse  apparivano  le  cavità,  si  ritrovarono  alcuni 
alveoli  zaffati  di  cellule  desquamate  e  ingrossate,  che  presentavano  le 
immagini  descritte  sotto  il  nome  di  pneumonite  desquamativa,  altri 
erano  dilatati  ed  occupati  da  corpuscoli  rossi,  leucociti  e  qualche  fila- 
mento di  fibrina;  mai  sostanza  necrotica:  qualche  cavità  più  grande 
capitata  nella  sezione  si  vedeva  occupata  dagli  stessi  elementi  san- 
guigni e  da  un  detrito  amorfo  :  quest'  ultime  anche  pel  loro  ri- 
vestimento in  parte  conservato  furono  giudicate  piccole  cavità 
bronchiali  dilatate,  e  parve  che  da  queste  il  processo  morboso  si 
iniziasse  per  progredire  fino  agli  alveoli.  In  tal  modo  e  solo  dietro 
un  esame  cosi  sommario,  si  sospettò  che  si  trattasse  di  una  bron- 
chite e  bronchiolite  desquamativa  e  obliterante  in  forma  nodulare, 
come  di  recente  ne  era  stato  descritto  qualche  caso  (Lange^  Fraenkel^ 
Galdi)^  con  esito  in  piccole  bronchìettasie  multiple,  lasciando  ad 
ulteriori  e  più  complete  indagini  il  compito  di  precisare  meglio  o 
di  modificare  questo  primo  tentativo  d'interpretazione  diagnostica. 
Con  la  lesione  polmonare  era  in  evidente  relazione  l'ipertrofia  del 
cuore  destro  e  col  turbato  circolo,  anche  per  le  non  integre  con- 
dizioni della  valvola  mitralica,  la  stasi  cronica  dei  visceri  addomi- 
nali. La  causa  della  morte  doveva  ricercarsi  nel  processo  infiam- 
matorio acuto  della  pleura  sinistra  con  rapida  propagazione  al 
polmone. 

I  preparati  batterioscopici  ricavati  dall'essudato  pleurico  e  dalla 
polpa  delle  ghiandole  linfatiche  del  mediastino  mostrarono  un  gran 
numero  di  diplococchi  :  la  stessa  specie  batterica  si  ottenne  da  cul- 
ture dello  stesso  materiale  in  varii  mezzi  nutrizii.  Un  coniglio  in- 
nestato con  una  piccola  parte  di  ghiandola  peribronchiale  morì  dopo 
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30  ore  per  setticemia  diplococcica.  Nessuna  traccia  di  bacillo  tu- 
bercolare nei  preparati  del  sacco  polmonare  e  l'innesto  di  parti- 
celle dei  noduli  grigiastri  del  polmone  in  due  cavie  rimase  ne- 
gativo. 

Ecco  brevemente  quanto  risultò  dall'  esame  istologico  di  un 
gran  numero  di  pezzi  tratti  dalle  diverse  parti  di  entrambi  i  pol- 
moni e  preventivamente  fissati,  induriti  e  colorati  con  le  svariate 
modalità  richieste  dal  caso. 

Da  qualunque  punto  del  polmone  provengano,  i  preparati  mo- 
strano un  tessuto  interrotto  da  ana  serie  grandissima  di  dilatazioni 
cistiche  la  cui  forma  ed  ampiezza  varia  in  limiti  assai  estesi.  La 
massima  parte  di  esse  hanno  forma  rotondeggiante  se  isolate,  o  ca- 
ratteristici contorni  policiclici,  se  aggruppate  (fig.  1);  e  ciò  più  che 
pel  fatto  che  spesso  diverse  cavità  confluiscono  in  una  sola,  per  la 
ragione  speciale  ch'esse,  come  può  constatarsi  in  numerosi  punti  di 
passaggio,  sembra  che  risultino  dalla  progressiva  dilatazione  di  ca- 
vità preesistenti  e  già  prima  comunicanti.  Il  rivestimento  di  queste 
cavità  è  formato  da  elementi  epiteliali  cilindrici  in  alcuni  punti 
stratificato,  ma  in  massima  parte  disposto  in  un  sol  piano,  e  pre- 
senta molteplici  modificazioni  non  soltanto  da  una  cisti  all'altra, 
ma  nel  rivestimento  di  una  stessa  cisti  e  più  specialmente  di  quelle 
che  presentano  numerose  anfrattuosita.  E  queste  modificazioni  non 
riguardano  soltanto  l'altezza  delle  cellule,  che  dal  tipo  più  alto 
passa  per  graduali  o  bruschi  passaggi  al  tipo  cubico  e  a  quello 
appiattito  0  endoteliforme,  ma  ancora  la  presenza  di  ciglia  che  si 
osserva  di  frequente  negli  elementi  che  tappezzano  una  sezione  delle 
vescicole.  Però  a  questo  riguardo  è  necessario  osservare  come  la 
presenza  degli  elementi  ciliati  sia  specialmente  costante  in  alcune 
dilatazioni  cistiche  di  non  grande  diametro,  di  forma  piuttosto  re- 
golare, quasi  sempre  rotondeggiante  e  mancanti  sempre  di  un  con- 
tenuto endocistico  :  ò  in  queste  in  special  modo  che  l' intero  rivesti- 
mento cellulare  si  presenta  spesso  con  ciglia,  mentre  nelle  vescicole 
più  ampie,  anfrattuose  gli  elementi  ciliati,  .quando  esistono,  rap- 
presentano solo  una  parte  delle  cellule  di  rivestimento. 

Non  tutte  le  cisti  hanno  una  parete  propria:  ne  posseggono 
sempre  una  continua,  sottile  e  regolare  quelle  che  restano  isolate 
e  che  somigliano  piuttosto  a  tubuli  ;  quelle   irregolari  e    risultanti 
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dalla  confluenza  di  più  vescicole  o  non  V  hanno  affatto  o  ne  sono 
provviste  soltanto  per  un  tratto  limitato.  Là  dove  non  esiste  una 
vera  parete  gli  epitelii  parietali  poggiano  direttamente  sullo  stroma 
ed  ò  qui  più  specialmente  che  s' incontrano  quelle  cellule  basse 
endoteliformi  già  accennate,  sopratutto  quando  la  dilatazione  cistica 
di  questa  sezione  è  ancora  poco  pronunziata  (fig.  2).  In  quei  tratti 
forniti  dì  parete  lo  strato  di  rivestimento  poggia  su  una  membra* 
nella  anista  che  qualche  volta  è  fortemente  ispessita,  ed  è  qui  ca- 
ratteristica la  presenza  di  elementi  ciliati. 

In  altri  termini  le  cavità  cistiche  risultano  evidentemente  di  due 
ordini  distinti  :  alcuni  che  pel  loro  aspetto  e  per  la  loro  ampiezza  hanno 
piuttosto  i  caratteri  di  veri  tubuli,  come  apparisce  chiaro  quando  capi- 
tano nella  sezione  tagliati  in  senso  longitudinale,  e  di  queste  mi  oc- 
cuperò in  seguito:  altre  che  manifestamente  risultano  dalla  dilata- 
zione in  forma  vescicolare  dei  piccoli  bronchi  e  degli  infundibuli,  a 
cui  tien  dietro  il  dispiegamento  cistico  degli  alveoli  che  da  questi 
dipendono.  Il  rivestimento  epiteliale  cilindrico  delle  cavità  vescico- 
colari  —  bronchiali  e  bronchiolari  —  si  continua  gradualmente  per 
la  progressiva  distensione  degli  alveoli  che  vengono  a  mano  a  mano 
a  far  parte  della  cavità  cistica,  con  gli  epitelii  piatti  alveolari: 
questi  ultimi  però  come  procede  la  dilatazione  dell'alveolo  e  la 
sua,  dirò,  aggregazione  alla  cisti  si  modificano  ancora;  cosi  che 
quando  V  intero  acino  si  è  completamente  dispiegato  a  formare 
tutta  una  cavità  con  V  infundibulo,  col  canale  alveolare  e  fin  col 
bronchiolo,  gli  epitelii  che  rivestono  la  vescicola  che  così  ne  ri- 
sulta, sono  indistintamente  cilindrici  su  ogni  punto  della  parete 
della  vescicola  stessa.  Si  comprende  cosi  come  le  cavità  più  grandi, 
dipendenti  dalla  dilatazione  dei  bronchi  iuterlobulari,  abbiano  una 
parete  propria  e  che  ne  siano  sprovviste  quelle  che  rappresentano 
la  trasformazione  cistica  dei  singoli  acini  polmonari,  cosicché  le 
cellule  che  le  rivestono  sono  in  intimo  contatto  con  lo  stroma  e 
con  la  sua  ricchissima  rete  sanguigna  che  le  circonda;  e  per  lo 
stesso  fatto  restano  spiegate  le  differenze  che  presentano  in  diversi 
punti  le  pareti  di  una  stessa  cavità  vescicolare. 

Questa  in  altri  termini  la  genesi  delle  cavità  cistiche  più  nu- 
merose, la  quale  può  essere  più  agevolmente  ancora  seguita  nei 
preparati  con  colorazione  delle  fibre  elastiche,  le  quali  marcano  più 


182  A.    PEPERE 

decisamente  questa  progressiva  distensione  cistica  del  parenchima 
polmonare  (fig.  2). 

Però  oltre  alla  dilatazione  dei  bronchioli  respiratorii  o  termi- 
nali con  gli  infundibuli  e  gli  alveoli  ad  essi  pertinenti,  anche  i 
bronchi  intralobulari  presentano  aspetto  vescicoloso  e  sono  rivestiti 
da  epitelio  ciliato  o  cilindrico  spesso  in  più  strati.  La  dilatazione 
dei  bronchi  interlobulari  è  egualmente  accentuata,  ma  non  molto 
diffusa  ed  esistono  anche  in  essi  frequenti  modificazioni  del  rive- 
stimento epiteliale  ciliato  in  cellule  cubiche,  cilindriche,  piatte  o 
di  transizione,  poggianti  su  una  membrana  basale  vitrea  fortemente 
ispessita. 

Notevolissimo  il  fatto  che  manca  in  questi  bronchi  ed  anche 
in  quelli  di  calibro  maggiore  ogni  traccia  di  cartilagine  :  solo  in- 
tomo ad  alcuni  essa  è  parzialmente  sostituita  da  placchette  di  con- 
nettivo più  compatto  o  da  un  addensamento  circoscritto  di  fibre 
elastiche  (fig.  2,  e)  quasi  a  rafforzarne  di  tratto  in  tratto  la  parete. 
Anche  la  musculatura  bronchiale  presenta  un  anomalo  ordinamento, 
in  quantochè  una  parte  dei  fascetti  muscolari  s' irraggia  disordina- 
mente  all'  intomo  anche  a  discreta  distanza  e  va  a  mano  a  mano 
a  perdersi  gradualmente  nel  tessuto  dello  stroma. 

Sono  invece  normalmente  disposte  e  costituite  le  ghiandole 
nello  spessore  delle  pareti  di  questi  stessi  bronchi.  I  vasi  bronchiali 
sono  enormente  congesti. 

Lo  stroma  che  forma  lo  scarso  tessuto  interposto  fra  le  vesci- 
cole è  ricchissimo  di  cellule  a  carattere  embrionale,  in  alcuni  punti 
quasi  d'aspetto  sarcomatoso,  percorso  da  un  numero  enorme  di  vasi 
sanguigni  ectasici,  turgidi  di  sangue  e  con  focolai  d'infiltrazione 
linfoide  pericistica,  numerosi  sopratutto  in  sezioni  provenienti  dai 
lobi  inferiori.  Si  trovano  inoltre  dispersi  in  esso  dei  fasci  muscolari 
senza  orientazione  speciale  ma  che  sembrano  provenire  dair  abnorme 
aumento  e  dalla  irregolare  disposizione  della  muscolatura  dei  bronchi 
e  forse  anche  dei  vasi  sanguigni;  qualche  volta  però  essi  sono  evi- 
dentemente autonomi  e  contribuiscono  a  rafforzare  in  parte,  in 
quantità  e  disposizione  assai  varia,  le  pareti  di  un  certo  numero  di 
vescicole.  Per  alcuni  tratti  lo  stroma  pare  percorso  da  qualche  tu- 
bulo e  da  qualche  cordone  epiteliale,  che  darebbe  ad  un  esame  su- 
perficiale l'impressione  di  una  formazione  adenomatosa,  ma  si  tratta 
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solo  di  cavità  schiacciate,  compresse  dalla  dilatazione  di  altre  cavità 
vicine  di  maggior  diametro.  In  altre  zone  lo  stroma  è  ispessito, 
fibroso,  più  0  meno  denso^  ma  anche  in  esse  esistono  dilatazioni  ci- 
stiche. Questa  sclerosi  parziale  del  tessuto  polmonare  è  indubbia- 
mente connessa  con  antiche  atelettasie,  come  del  resto  è  facile  di- 
mostrare con  la  persistenza  di  tratto  in  tratto  della  trama  elastica,  che 
traccia  ancora  la  configurazione  dello  scomparso  tessuto  polmonare. 
Il  pigmento  antracotico  non  è  molto  abbondante,  ma  se  ne  trova 
in  discreta  quantità  negli  spazii  linfatici  peribronchiali  e  peri- 
vasali. 

Notevoli  ancora  sono  delle  aree  di  tessuto  polmonare  fetale 
con  bronchi  ed  alveoli  rudimentali  (fig.  1,  b).  Si  tratta  di  una  serie 
di  piccoli  canali  con  sottili  pareti,  il  cui  epitelio  di  rivestimento  è  re- 
golarmente cilindrico,  qualche  volta  ciliato  e  poggia  su  un'  esile 
membrana  vitrea  basale;  essi  hanno  forma  per  lo  più  rotondeg- 
giante e  sono  ramificati  e  bilobati  e  restano  come  immersi  in  uno 
stroma  che  non  diversifica  da  quello  del  resto  del  polmone  che  per 
una  maggior  ricchezza  di  cellule.  Questi  tubuli  mentre  non  hanno 
niente  di  comune  con  le  vescicole  già  descritte  presentano  al  con- 
trario una  grande  identità  con  quegli  altri  tubuli,  a  cui  ho 
già  accennato^  che  si  trovano  dispersi  qua  e  là  nel  resto  dello 
stroma  e  che  vanno  come  essi  interpretati  come  bronchi  ed  alveoli 
primitivi  (fig.  1,  e).  Il  lume  di  questi  tubuli  è  sempre  vuoto  tranne  che 
quando  per  una  duplicità  dello  strato  di  rivestimento  esso  venga 
completamente  occupato  da  cellule  della  parete.  Queste  zone  di  tes- 
suto polmonare  fetale  non  sono  mai  molto  estese,  ma  se  ne  trovano 
di  frequente:  a  volte  sono  nettamente  circoscritte  dal  resto  del 
tessuto  polmonare  per  uno  strato  di  connettivo  piìi  lasso  in  cui 
appaiono  come  incapsulate  ;  altre  volte  invece  si  continuano  gradai 
tamente  all'  intomo  senza  limiti  ben  definiti  col  tessuto  in  cui  esi- 
stono le  cisti:  più  spesso  però  i  tubuli  restano  frammisti  con  le 
vescicole  cistiche,  ma  dal  loro  volume,  dai  caratteri  delle  loro  pa- 
reti e  dalla  mancanza  di  un  qualunque  contenuto  restano  sempre 
ben  distinti  da  queste.  In  un  modo  o  neir  altro  però  non  esistono 
mai  forme  francamente  vescicolari  di  questi  lobuli  e  l'ampiezza 
del  loro  lume  si  mantiene  presso  a  poco  costante  per  tutti.  Sono 
solo  alcime  cavità  bronchiali,  facilmente  riconoscibili   alla   disposi- 
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zione  ondulata  del  loro  rivestimento  cellulare,  che  presentandosi  in 
una  fase  più  avanzata  di  sviluppo  raggiungono  un  diametro  al- 
quanto superiore  (fig.  1,  b).  Anche  quando  per  1'  aggregazione  di 
parecchi  tubuli  si  formano  degli  isolotti  di  discreta  estensione, 
non  vi  si  trovano  mai  granuli  di  antracosi. 

La  trama  elastica  è  addensata  e  spezzettata  a  grossi  tronchi 
per  l'adattamento  del  tessuto  polmonare  così  variamente  modi- 
ficato; ma  in  nessun  punto  esistono  fasi  neoformative  evidenti 
di  fibre. 

Il  contenuto  delle  cavità  cistiche  oltre  che  dei  prodotti  di  de- 
squamazione degli  epitelii  che  ne  rivestono  le  pareti  è  rappresen- 
tato frequentemente  da  sostanza  colloide  e  da  mucina  con  caratteri- 
stiche reazioni,  più  spesso  però  da  essudato  catarrale,  da  corpuscoli 
rossi  e  in  qualcuno  anche  da  scarsi  filamenti  di  fibrina.  I  reattivi 
osmici  e  il  Sudan  III  non  hanno  dimostrato  gravi  processi  dege- 
nerativi fra  gli  elementi  cellulari  delle  vescicole.  Nei  tubuli  bron- 
chiali primitivi  non  si  trovano  mai  tracce  del  processo  infiamma- 
torio che  ha  invaso  la  cavità  delle  vescicole. 

Le  piccolissime  e  scarsissime  aree  di  polmone  immuni  dalla 
degenerazione  cistica  sono  in  parte  enfisematiche,  in  parte  ateletta- 
siche.  In  più  esistono  ancora  fra  le  vescicole  piccoli  focolai  di  pol- 
monite a  carattere  desquamativo  ed  emorragico.  Anzi  è  da  notare 
che  con  l'esame  istologico  si  mette  in  evidenza  questo  fatto,  che 
le  piccole  formazioni  nodulari  che  presentava  la  superficie  di  taglio 
del  polmone  allo  stato  fresco,  non  corrispondono  soltanto  all'accu- 
mulo di  essudato  denso  nelle  vescicole,  ma  che  molti  dei  più  pic- 
coli di  quei  granuli  grigi,  sono  senza  dubbio  in  corrispondenza  di 
questi  minutissimi  focolai  di  polmonite  desquamati  va.  Qui  non  sol- 
tanto gli  alveoli  ma  ancora  i  bronchioli  terminali  si  trovano  so- 
vraccarichi e  completamente  occlusi  di  cellule  epiteliali  desquamate, 
in  gran  parte  con  caratteri  degeneratila  evidenti  :  a  questi  elementi 
della  località  stessa  si  trovano  spesso  aggiunti  dei  leucociti  mono  e 
polinucleati  e  qualche  corpuscolo  rosso:  alcune  volte  si  trova  an- 
che qualche  cellula  gigante  a  parecchi  nuclei  che  pare  risulti  dalla 
fusione  di  più  cellule  degenerate:  le  pareti  alveolari-  di  questi  fo- 
colai sono  evidentemente  ispessite  e  infiltrate  e  cosi  anche  quelle 
dei  bronchioli  e  dei  bronchi  interlobulari.  Mai  in  questi  alveoli  si  di- 
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mostrano  filamenti  fibrinosi,  ma  così  negli  alveoli  che  nei  bron- 
chioli  si  manifestano  di  tratto  in  tratto  dei  tentativi  di  prolifera- 
zione connettivale  dalle  pareti  desquamate  (tentativi  che  non  sono 
soltanto  limitati  a  questi  distretti,  ma  che  si  osservano  anche  in 
alcuni  tratti  delle  pareti  denudate  di  alcune  vescicole)  come  espres* 
sione  di  una  proliferazione  endoalveolare  o  endobronchiolare,  ma 
che  in  fondo  però  non  vanno  mai  oltre  la  formazione  di  grossi 
gettoni  di  connettivo  giovane  molto  vascolarizzato. 

La  pleura  ricoperta  di  fibrina  è  uniformemente  ispessita  e  raf- 
forzata da  fibre  muscolari  che  assumono  un  discreto  spessore  e  s' ir- 
radiano irregolarmente  con  sottili  fascetti  addentrandosi  nel  paren- 
chima polmonare. 

Questo  il  quadro  anatomico  sommario.  Vi  sono  evidentemente 
aspetti  speciali,  parziali,  così  dal  lato  macroscopico  che  da  quello 
istologico,  riferibili  con  maggiore  o  minore  approssimazione  ad  os- 
servazioni già  note;  ma  l'insieme  del  caso  trova  pochissimi  ri«- 
scontri. 

In  sostanza  esistono  in  questi  polmoni  due  ordini  di  lesioni  ; 
r  una  in  relazione  con  un'  infezione  acuta  intercorrente,  diplococ- 
cica,  e  che  fu  causa  di  morte,  l' altra  di  data  certamente  assai  più 
antica  che  ha  trasformato  tutto  il  parenchima  polmonare  in  un  tes- 
suto spugnoso  risultante  dall'aggregazione  fitta  di  cavità  cistiche. 

È  inutile  insistere  sull'assoluta  mancanza  di  dati  comparativi 
sufBcienti  a  stabilire  una  qualche  somiglianza  fra  questo  e  quei 
casi  di  bronchiettasie  multiple  e  diffuse  che  intervengono  come  esito 
di  varie  malattie  polmonari  o  originate  da  cause  infiammatorie  svi- 
luppatesi nel  periodo  fetale:  bastano  ad  escludere  una  tale  ipotesi 
da  un  lato  il  non  aver  trovato  traccia  di  pregresse  alterazioni  in- 
fiammatorie e  dall'altro  il  fatto  stesso  della  estesa  ed  eguale  di- 
stribuzione delle  vescicole  in  tutto  intero  il  polmone  ;  il  che  poco  si 
adatta  anche  per  sé  solo  al  concetto  di  una  causa  acquisita,  capace 
di  indurre  nel  parenchima  polmonare  una  così  omogeneamente  dif- 
fusa alterazione. 

La  natura  neoplastica  (cistoadenoma  bronchiale)  può  con  non 
minore  sicurezza  essere  esclusa,  quantunque  essa  in  questi  ultimi 
tempi  raccolga  1'  adesione  di  diversi  autori  in  riguardo   ad   esser- 
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vazioni  che  in  alcuni  punti  pare  abbiano  grande  affinità  con  que- 
sta. Ma  i  casi  di  Linser,  di  8toì%  di  Gouvelaire  e  di  Appel  hanno 
una  fisonomia  clinica  molto  diversa,  giacché  riguardano,  il  primo, 
un  giovinetto  di  13  anni  colto  d'  un  tratto  da  disturbi  nella  fun- 
zione polmonare  e  morto  dopo  poco  più  che  due  mesi  dal  primo 
insorgere  di  essi;  gli  altri  un  feto  estratto  con  embriotomia  e  uu 
bambino  di  solo  6  giorni,  colto  alcune  ore  prima  di  morire  da  re- 
spirazioni corte  e  frequenti  e  da  cianosi  che  ben  presto  divenne 
permanente.  Di  più  in  questi  casi  indistintamente,  e  ciò  è  molto 
importante,  si  rilevavano  già  al  reperto  macroscopico  le  parti  di  pol- 
mone colpite  dal  processo  cistico,  come  formazioni  neoplastiche  in- 
dividualizzate dal  resto  del  tessuto  polmonare.  Questo  non  accadeva 
nel  caso  mio,  in  cui  la  forma  normale  dei  polmoni  era  completa- 
mente conservata,  né  si  riscontrava  nei  due  casi  di  DianiM:  e  pur 
rilevando  le  analogie  delle  alterazioni  polmonari  con  quelle  descritte 
da  Linser  e  da  Stork,  francamente  neoplastiche,  Dionisi  stesso  nota 
la  differenza  notevole  nella  forma  anatomica  grossolana  e  nello  svi- 
luppo dei  suoi  casi,  pei  quali  gli  pare  più  acconcio,  ed  è  certa- 
mente più  giusto,  denominarne  l'alterazione  come  degenerazione 
policistica;  e  crede  che  probabilmente  l'origine  ne  debba  essere 
congenita. 

Certamente  dall'  esame  istologico  risultano  qua  e  là  dei  reperti 
parziali  che  sembrano  simili  e  comuni  a  tutti  questi  casi;  ma  in 
questo  mio,  come  s'  è  visto,  va  escluso  ogni  accenno  ad  un  qual- 
siasi movimento  proliferativo  degli  epitelii  e  degli  altri  elementi 
componenti,  che  possa  fare  anche  lontanamente  pensare  ad  un  pro- 
babile carattere  neoplastico  della  lesione.  Non  soltanto  mancano  i 
tubuli  e  i  cordoni  cellulari  serpeggianti  e  infiltrantisi  nel  tessuto 
dello  stroma,  tubuli  e  cordoni  che  a  mano  a  mano  col  loro  graduale 
sviluppo  mettono  capo  a  sempre  nuove  cavità  vescicolari  (Linser^ 
Stórk)^  ma  mancano  ancora  quelle  produzioni  villose  e  papillari  per 
accrescimento  degli  epitelii  delle  cavità  cistiche,  su  cui  tanto  insi- 
ste Appel  per  sostenere  la  natura  neoplastica  del  suo  caso. 

In  più  è  forse  anche  la  storia  clinica  dell'  inferma  contraria 
all'ipotesi  di  un  neoplasma  del  polmone,  quando  essa  si  metta  in 
relazione  con  le  notizie  che  risultano  sugli  individui  che  sono  og- 
getto   delle    osservazioni    di  Storkj  di  Couvelaire  e  di  Appel,  per 


DELLA   DEGENERAZIONE   CISTICA    DEL  POLMONE  187 

dire  soltanto  delle  osservazioni  più  recenti  e  più  complete  (*):  in 
essi  le  alterazioni  polmonari  rendevano  incompatibile  la  vita  e  nel 
caso  di  Linser^  il  solo  che  si  riferisce  ad  un  individuo  che  abbia 
per  un  certo  tempo  vissuto  bene,  i  disturbi  da  parte  dell'  apparec- 
chio respiratorio  condussero  in  breve  tempo  a  morte  V  infermo. 
Al  contrario  cosi  nel  caso  mio,  come  in  quelli  di  Dionisio  ì  feno- 
meni clinici  polmonari  erano  sorti  già  da  troppo  lungo  tempo  per 
poter  essere  riferiti  ad  un  processo  neoplastico,  che  da  altri  casi 
dobbiamo  ritenere  che  si  evolva  in  un  periodo  di  tempo  assai 
breve:  e  di  più  tutto  fa  supporre  che  non  ostante  le  gravi  altera- 
zioni rivelate  all'  autopsia,  questi  individui  avrebbero  ancora  vissuto, 
se  uno  stesso  processo  acuto  intercorrente  non  fosse  venuto  a  tron- 
carne rapidamente  V  esistenza. 

Parlano  invece  chiaramente  per  T  origine  congenita  della  le- 
sione da  un  lato  V  aspetto  dello  stroma  e  la  completa  mancanza 
delle  cartilagini  bronchiali,  dall'  altro  la  presenza  di  tessuto  polmo- 
nale  fetale,  che  sembra  completamente  separato  dal  sistema  delle  ve- 
scicole cistiche.  E  per  quanto  di  parecchi  casi  di  bronchiettasie 
fetali  manchino  notizie  sufiBcienti  a  determinare  la  vera  natura  di 
certi  particolari  con  maggiore  approssimazione  dì  quanto  non  ri- 
sulti talvolta  da  semplici  indizii  (Orataitx^),  queste  lesioni  fonda- 
mentali risultano  comuni  a  molte  osservazioni.  Anzi  la  comunicar 
zione  0  non  delle  piccole  cisti  coi  bronchi  più  grossi,  la  morfologia 
degli  epitelii  di  rivestimento  di  queste  cavità,  la  presenza  o  l' assenza 
di  tessuto  cartilagineo  e  di  tessuto  elastico,  i  caratteri  dello  stroma 
e  specialmente  la  mancanza  di  tessuto  sclerotico^  la  deficienza  o 
l'assenza  completa  della  pigmentazione  antracotica,  hanno  contri- 
buito ciascuna  per  suo  conto,  o  tutte  prese  insieme,  a  fornire  cri- 
teri favorevoli  o  contrarii  all'  ipotesi  che  una  tale  alterazione  debba 
considerarsi  di  natura  congenita;  non  soltanto,  ma  ancora  a  defi- 
nire, sia  pure  in  modo  approssimativo,  a  quale  epoca  della  vita 
fetale  poteva  presso  a  poco  risalire  il  disturbo  nel  regolare  pro- 
cesso di  sviluppo  del  polmone. 


(*)  Nei  lavori  di  Grawits,  di  IStoì-ft,  dì  Appel  sono  ricordati  molti  dei 
casi  precedenti  che  offrono  notizie  cliniche  sommarie  e  un  esame  anatomico 
soltanto  parziale  o  incompleto. 
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Questa  indicazione  non  potrà  mai  però  esser  fatta  con  preci- 
sione essendovi  casi,  come  il  mio,  in  cui  è  evidente  che  1'  arresto 
di  sviluppo  non  ha  colpito  simultaneamente  tutti  i  vari  elementi 
componenti  il  polmone:  il  che  dimostra  che  se  da  un  lato  non  è 
esatto  restringere  il  quadro  anatomico  della  degenerazione  cistica 
del  polmone  in  termini  assoluti  rispetto  al  periodo  in  cui  è  avve- 
nuta r  alterazione,  dair  altra  parte  V  origine  del  processo,  se  pure 
deve  ritenersi  come  congenita,  può,  anche  sotto  questa  natura,  non 
rappresentare  da  sé  sola  la  vera  essenza  dell'  alterazione.  Prima 
Kimla  in  modo  sommario  e  più  recentemente  e  particolareggiata- 
mente Appel  in  una  sintesi  sulle  dilatazioni  bronchiali  congenite, 
in  gran  parte  improntata  da  Oramtx^  avrebbero  stabilito  i  periodi 
precisi  della  vita  intrauterina  a  cui  può  riportarsi  V  arresto  di  svi- 
luppo, caso  per  caso,  a  seconda  delle  particolarità  anatomiche  pre- 
sentate. Apparirebbe  cosi  (Appel)  che  se  il  disturbo  nello  sviluppo  dei 
diversi  elementi  del  polmone  si  produce  prima  del  terzo  mese  della 
vita  fetale,  esso  si  manifesta  allora  con  la  persistenza  dogli  alveoli 
primordiali,  e  la  agenesia  di  tutti  i  tessuti  componenti,  quello  car- 
tilagineo, quello  fibroso,  ghiandolare,  muscolare  e  dei  capillari  pe- 
nai veolari  :  donde  deriverebbero  V  anaerazione,  la  mancanza  del 
pigmento,  la  dilatazione  permeabile  dei  bronchi  con  la  stasi  circo- 
latoria e  r  edema,  processi  che  presi  insieme  e  come  seguito  del- 
l' evoluzione  morbosa  porterebbero  fino  all'  iperplasia  epiteliale  villosa 
e  alla  sua  forma  ultima,  anche  secondo  il  concetto  di  Weichsel- 
haiim^  V  adeno-sarcoma;  1'  arresto  di  sviluppo  dopo  il  terzo  o  quarto 
mese,  implicherebbe  al  contrario  con  l' iperplasia  degli  epiteli,  l' iper- 
plasia ancora  del  tessuto  connettivo,  di  quello  cartilagineo,  ghiando- 
lare ed  adiposo  con  dilatazione  impermeabile  dei  bronchi  per  ste- 
nosi e  in  ultimo  la  forma  di  condro-adeno-lipoma. 

Ora  senza  entrare  nella  critica  di  queste  conclusioni,  che  non 
sembrano  neppure  molto  giustificate  quando  si  voglia  tener  conto 
delle  vario  particolarità  che  distinguono  un  caso  dall'  altro,  rile- 
verò soltanto  come  il  mio  caso  non  possa,  a  diritta  regola,  entrare 
a  far  parte  nò  del  primo,  né  del  secondo  di  questi  gruppi  e  che 
perciò  implicitamente  una  distinzione  netta  fra  1'  uno  e  1'  altro  non 
può  essere  accettata,  perchè  non  rispondente   alla   verità  dei  fatti. 

La  presenza  di  epitelii  ciliati  nel  rivestimento  delle    vescicole 
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polmonali  dimostrerebbe  che  V  arresto  di  sviluppo  nel  mio  caso  deve 
essersi  prodotto  ben  oltre  il  terzo  mese  della  vita  intrauterina,  giac- 
ché è  solo  alla  fine  del  quarto  mese  che  cominciano  ad  apparire 
le  cellule  vibratili  (Kolliker^  Eenaiit)  :  e  ciò  è  tanto  vero  che  dalle 
ricerche  di  Prenaìit  e  da  quelle  di  Stieda  risulta  che  fino  a  tutto 
jl  terzo  mese  di  sviluppo  dell'  embrione  umano,  non  esistono  diffe- 
renze essenziali  fra  i  bronchi  e  le  loro  vescicole  terminali,  salvo 
che  in  quelli  lo  strato  cellulare  di  rivestimento  è  unico,  mentre  in 
queste  è  doppio  :  ed  è  stato  dimostrato  inoltre  che  la  modificazione 
delle  cellule  di  rivestimento  in  elementi  ciliati,  procede  dall'alto 
delle  vie  aeree  verso  le  parti  più  profonde  e  che  le  porzioni  ter- 
minali dell'  albero  respiratorio  se  ne  provvedono  in  ultimo  e  perciò 
solo  più  tardi  (jRenaut).  Di  più  la  presenza  di  tessuto  ghiandolare 
che  si  ritrova  nelle  pareti  dei  bronchi  (fig.  2,  e)  sta  a  dimostrare  uno 
dei  prodotti  più  tardivi  nella  costituzione  del  polmone  fetale;  e  lo 
stesso  può  dirsi  pel  tessuto  elastico  (cosi  regolarmente  distribuito 
non  ostante  la  profonda  alterazione  del  parenchima  respiratorio), 
giacché  per  le  recenti  ricerche  di  Teuffel  ò  noto  che  mentre  ap- 
pena nel  feto  di  quattro  mesi  esso  comincia  a  comparire  intorno 
ai  vasi,  è  poi  solo  al  settimo  mese  che  se  ne  provvedono  successi- 
vamente i  bronchi,  la  pleura,  gli  alveoli,  il  tessifto  interalveolare, 
la  cartilagine,  e  che  il  completo  suo  sviluppo  ò  raggiunto  verso  il 
decimo  mese  di  età.  Al  contrario  la  completa  assenza  del  tessuto 
cartilagineo  riporterebbe  assai  indietro  il  periodo  in  cui  presumi- 
bilmente dovrebbe  essersi  arrestato  il  normale  sviluppo  del  polmo- 
ne: e  ciò  giacché  in  embrioni  umani  di  10-11  centimetri  {3<>  mese) 
gli  anelli  cartilaginei  sono  già  formati.  AH'  assenza  della  cartila- 
gine é  contrapposto  invece  un  abnorme  accrescimento  della  mu- 
sculatura  bronchiale,  che  nello  sviluppo  normale  (muscoli  di  Reia- 
sessen)  procede  di  pari  passo  con  essa. 

E  da  osservare  in  fine  che  i  casi  noti  di  bronchiettasie  fetali 
e  che  s'  accostano  cioè  alle  lesioni  fondamentali  ritrovate  in  questi 
polmoni,  hanno  indistintamente  per  soggetto  feti  (Meyer^  Virchow^ 
Oratvitx^  Hondo^  ecc.)  e  bambini  neonati  (Gouvelaire  e  Appet)  o 
di  pochi  mesi  (Kessler^  Lesser,  Barlow,  Arnheim,  Frliuald^  ecc.) 
con  disturbi  gravi  nella  funzione  respiratoria  fin  dalla  nascita,  pur 
essendo,  nella  maggior  parte  dei  casi,  limitata  la  degenerazione  ci- 
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stica  a  piccole  aree  circoscritte  o  al  più  ad  un  solo  lobo  polmo- 
nare. Pochissimi  soltanto  (Fraenkel^  Bobeniek)  riguardano  indivi- 
dui adulti  (25  anni,  38  anni)  da  tempo  asmatici,  dispnoici,  con 
tosse  violenta  e  cianosi,  quantunque  poi  presentassero  alla  sezione 
un  sol  lobo  polmonare  profondamente  leso  :  e  nel  secondo  mentre 
si  presentavano  epitelii  ciliati  stratificati  nelle  cavità  vescicolari  e 
proliferate  le  cartilagini  bronchiali,  mancavano  affatto  le  fibre  ela- 
stiche. In  entrambi  i  casi  le  porzioni  di  polmone  colpite  manca- 
vano di  pigmento  antracotico  ;  ed  è  questo  un  carattere  sul  quale 
si  insiste  (Orawitx^  Appel)  e  che  creduto  in  rapporto  con  una  mal- 
formazione dei  linfatici  della  località,  avvalorerebbe  V  origine  con- 
genita dell'  alterazione.  Nel  mio  caso  1'  autracosi  anche  non  molto 
pronunziata,  era  tuttavia  egualmente,  sebbene  modicamente,  diffusa 
in  tutto  il  polmone. 

Con  ciò  pur  non  adattandosi  questo  caso,  come  appare  chiaro, 
nei  limiti  in  cui  si  vorrebbero  compresi  tutti  gli  altri  descritti, 
non  può  esser  messa  in  dubbio  la  sua  origine  congenita,  tutti  i 
caratteri  istologici  di  questa  alterazione  parlando  in  tal  senso. 
Però  non  restando  alla  semplice  enunciazione  d'  un  fatto  ed  en- 
trando più  addentro  nel  carattere  intimo  della  lesione,  io  ammet- 
terei volentieri  come  congenita,  insieme  all'  agenesia  di  alcune  por- 
zioni polmonari,  una  minor  resistenza  di  tutto  il  tessuto,  che  abbia 
determinato  lentamente  in  seguito,  nella  vita  estrauterina,  lo  sfian- 
camento  e  la  dilatazione  cistica  progressiva  degli  ultimi  rami  del- 
l' albero  respiratorio  ;  della  quale  deficienza  organica  ci  sarebbero 
indici  sopratutto  i  caratteri  dello  stroma  e  la  completa  acondria 
bronchiale.  E  su  ciò  credo  utile  insistere  in  quanto  che  trovo  che  in 
questo  stia  uno  dei  punti  più  interessanti  della  presente  osserva- 
zione, che  potrà  dare  forse  una  più  giusta  e  completa  interpreta- 
zione a  casi  consimili.  In  altri  termiìii  io  sostengo^  per  questo 
caso^  che  tutta  la  lesione  polmonare,  che  il  polmone  cistico  doè, 
rum  rappresenti  un  processo  neoplastico  rientrante  nel  gmppo 
delle  neoformazioni  adenomatose  (adeìwmxi  bronchiale  cistico^fe^ 
tale)^  né  sia  la  rnanifestaxione  assoluta  di  una  malforrnaxione 
congenita^  sebbene  la  conseguenx.a  di  un  cangenito  difetto  di  re- 
sistenza di  tutto  il  tessuto  polmonare^  e  sopratutto  dello  stroma: 
il  quale  composto   di  ele?nenti  cìie  non  hanno  raggiunto  il  loro 
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sviluppo  adulto  completo,  permette  che,  accanto  a  zone  persistenti 
di  vera  agenesia  polm>onale,  si  formino  più  tardi  e  si  accrescano 
con  la  funzione  respiratoria  le  vescicole  per  la  graduale  pro- 
gressiva distensione  dei  bronchioli^  degli  infundibuli  e  degli  al- 
veoli^ ridìicendo  di  mano  in  mano  V  a^no  i?i  una  cisti  e  il 
lobulo  in  una  serie  di  vescicole  comunicanti.  E  che  T  interpre- 
tazione sia  giusta  è  dimostrato  anche  dal  fatto  che  mentre  gli  iso- 
lotti di  tessuto  polmonare  fetale,  e  i  bronchi  fetali  isolati  e  di- 
spersi qua  e  là  nello  stroma,  non  partecipano  mai  al  processo 
infiammatorio  acuto  svoltosi  come  fenomeno  finale  nel  polmone,  e 
perciò  funzionalmente  separate  dal  resto  del  parenchima,  le  ve- 
scicole, le  quali  risultano  invece  dalla  distenzione  degli  alveoli,  degli 
acini,  dei  lobuli,  sono  sempre  occupati  da  essudato,  a  dimostrazione 
palese  della  loro  compartecipazione  completa  ó  diretta  con  Talboro 
bronchiale  funzionante. 

In  tal  senso  modificata  dunque  accetterei  anche  pel  polmone 
la  teoria  di  Bavd  e  Lemoine^  i  quali  trattando  la  questione  gene- 
rale della  malattia  cistica  essenziale  degli  organi  ghiandolari,  am- 
mettono, in  genere,  come  fatto  fondamentale,  che  una  predisposizione 
morbosa  speciale  della  parete  dei  tubi  ghiandolari,  può  apportare  la 
dilatazione  cistica  di  porzioni  di  parenchima,  anche  con  la  pressione 
normale  stessa  delle  secrezioni. 

Che  questa  insufficienza,  dirò  funzionale,  del  tessuto  polmonare 
debba  esser  congenita  è  nel  mio  caso,  ripeto,  verosimile  tenendo 
conto  dei  caratteri  già  rilevati.  Non  può  però  escludersi,  pur  in 
linea  di  una  semplice  ipotesi,  che  forse  anche  le  gravi  infezioni  su- 
bite dair  inferma  ancora  in  tenera  età,  abbiano  favorito,  e  perciò 
aggravate,  le  condizioni  di  debole  resistenza  sortite  congenitamente 
dai  suoi  polmoni. 

Non  mi  pare  azzardato  sostenere  una  simile  ipotesi  anche  pei 
casi  di  Dionisi  che  clinicamente  ed  anatomicamente  hanno  grandi 
analogie  con  questo  presente.  Mancherebbero,  ò  vero,  perchè  V  0. 
non  ne  fa  parola,  le  zone  di  agenesia  polmonare  come  indice  incon- 
futabile di  una  malformazione  nello  sviluppo  dell' organo;  ma  le 
cavità  cistiche  erano  direttamente  comunicanti  col  resto  del  sistema 
bronchiale  ed  occupavano,  ciò  è  evidente,  il  posto  degli  alveoli,  scom- 
parsi probabilmente  con  lo  stesso  processo  distensivo  e  progressivo 
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seguito  nel  mio  caso  e  non  più  dimostrabile  e    così    chiaro    forse 
perchò  in  fase  piìi  avanzata. 

In  fondo,  e  in  un  certo  senso,  potrebbe  dirsi  che  ìiella  dege- 
nerazione cistica  del  polmone  si  tratti  proprio  di  una  forma 
speciale  di  enfisema  cronic^^  che  trasformi  per  una  congenita  de- 
bolezxa  del  tessuto  polmonare  le  ultime  jxyrx^ioni  deW  albero  re- 
spiratorio in  vescicole  cistiche.  E  una  tale  interpretazione  fu  anche 
concordemente  adottata,  dopo  lunga  discussione  a  cui  presero  parte 
Marchand^  KretXy  Zahn,  Schmorl,  Schmidt,  Virchow,  Ziegler,  per 
un  caso  di  trasformazione  cistica  di  entrambi  i  polmoni  sclerosati  di 
un  individuo  di  40  anni  morto  in  seguito  a  gravi  e  antichi  disturbi 
rospiratorii,  presentato  da  Ri7idfleisch  al  69**  Congresso  dei  Natu- 
ralisti e  Medici  tedeschi.  In  questo  caso  però,  che  TO.  denomina 
come  «  cirrosi  polmonare  cistica  »  —  e  che  dapprima  aveva  interpre- 
tato come  il  prodotto  del  contrasto  fra  la  dilatazione  degli  alveoli 
e  la  contrazione  elastica  del  tessuto  connettivo  neoformato  —  la  de- 
bolezza del  tessuto  polmonare  che  aveva  permesso  la  dilatazione  di 
un  numero  straordinario  di  piccole  e  grosse  cavità  cistiche  tutte 
rivestite  di  epitelio  in  unico  o  doppio  strato,  sarebbe  stata  indotta 
da  ripetute  infiammazioni  produttive  che  avevano  residuato  larghi 
nastri  di  tessuto  connettivo  che  avvolgevano  le  cisti,  mentre  i 
bronchioli  che  immettevano  direttamente  in  esse  erano  da  queste 
nettamente  separati  e  non  dilatati. 

Con  ciò  voglio  osservare  che  alla  produzione  del  polmone  dif- 
fusamente cistico  deve  essere  sempre  legata  una  deficienza  nella 
resistenza  del  tessuto  polmonai-e,  deficienza  che  come  può  essere 
il  più  delle  volte  congenita,  può  altre  volte  forse  seguire  agli  esiti 
di  eause  acquisite  (infiammatorie  o  altre):  varia  nei  due  casi  il 
significato  morfologico  della  lesione,  ma  agli  effetti  sul  parenchima 
polmare  essi  sono  equivalenti. 

Un'ultima  considerazione  va  fatta  sulla  forma  macroscopica 
che  presentavano  questi  polmoni  alla  sezione:  e  cioè  su  quello 
aspetto  nodulare  disseminato  della  superficie  di  taglio,  che  aveva 
sviato  la  giusta  diagnosi  anatomica.  Riesce  facile  ora  comprendere, 
dal  complesso  dell'  esame,  come  1'  essudato  raccolto  nelle  cavità  ci- 
stiche risultanti  dalla  distensione  degli  acini  e  dei  lobuli  polmonari, 
abbia  specialmente  impartito  a   tutto    l'organo    quella   particolare 
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apparenza  che  complicava  l'aspetto  della  lesione.  Ma  certo  non 
era  tutta  qui  la  ragione  di  un  simile  reperto,  come  del  resto  era 
già  apparso  alla  sezione  ;  e  dall'  analogia  di  alcune  particolarità 
istologiche  riscontrate  ia  questi  polmoni,  con  quelle  di  alcuni  al- 
tri pochi  casi  descritti  come  bronchite  e  bronchiolite  obliterante 
e  come  pneumonia  desquamativa  obliterante  (Lange^  Fraenkel, 
Galdi)^  si  ritrovano  più  agevolmente  le  cause  che  hanno  con- 
corso alla  formazione  e  alla  disseminazione  dei  noduli  grigiastii  in 
tutto  il  polmone.  Voglio  riferirmi  a  quelle  aree  poche  estese,  ma 
molteplici,  di  parenchima  polmonare,  che  pur  non  essendo  im- 
muni dalla  degenerazione  cistica  prevalente  in  tutto  l'organo, 
presentavano  ancora  cavità  alveolari  di  ampiezza  e  conformazione 
normale,  ma  completamente  zaffate  da  epitelii  proliferati,  desqua- 
mati, tumefatti,  in  parte  in  degenerazione  ialina  e  idropica,  da 
leucociti  mono  e  polinucleati  e  da  pochi  corpuscoli  rossi.  Ben- 
ché oggi  r  ipotosi  di  Buhl  di  una  pneumonia  desquamativa  come 
afifezione  indipendente  e  in  relazione  con  la  polmonite  caseosa 
non  possa  ancora  sostenersi,  accompagnandosi  essa  in  modo  più 
o  meno  accentuato  a  svariate  lesioni  del  polmone,  ò  certo  che 
esistono  casi  in  cui  la  degenerazione  degli  epitelii  alveolari  rap- 
presentano una  parte  principale  dell'  alterazione  polmonare  :  e  in 
questi  casi  ogni  volta  alla  seziono  per  lo  speciale  aspetto  che  i  pol- 
moni presentavano  allo  stato  fresco,  non  fu  possibile  escludere  in 
modo  assoluto  che  non  potesse  trattarsi  di  una  tubercolosi  miliare. 
E  le  somiglianze  di  questo  mio  parziale  reperto  con  i  casi  di 
pneumonite  desquamativa,  va  anche  più  oltre  se  si  tien  conto  della 
presenza  di  qualche  rara  cellula  gigante  fra  gli  epitelii  proliferati 
e  desquamati  (cellule  giganti  che  Aufreehi  ritiene  caratteristiche 
della  polmonite  desquamativa  e  che  Oaldi  ingiustamente  restringo 
al  solo  processo  tubercolare)  e  dei  tentativi  di  una  proliferazione 
endo-alveolare  che  rappresenterebbe  V  esito  di  una  simile  altera- 
zione così  negli  alveoli  che  nei  bronchioli. 

Era  dunque  a  questa  concomitanza  di  focolai  di  polmonite  de- 
squamativa e  insieme  all'  accumulo  di  essudato  cataiTale  nelle  am- 
pie cavità  cistiche,  che  era  devoluto  1'  aspetto  nodulare  miliare  dei 
polmoni  che  li  differenzia  dai  casi  consimili. 

Resta  un'  incognita  come  potessero  compiersi  i  processi  di  os- 
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sidazione  in  questi  polmoni  cosi  profondamente  ed  estesamente  lesi  : 
e  ciò  anche  pensando  che  i  polmoni  in  genere  dispongano  di  una 
respirazione  di  lusso  e  che  V  organismo  può  adattarsi  alla  soppres- 
sione graduale  di  parti  respiratorie  assai  estese.  Si  deve  ammettere 
che  anche  le  dilatazioni  cistiche,  almeno  fino  a  quando  non  sia 
avvenuta  la  trasformazione  degli  epitelii  alveolari,  respiratorii,  in 
epitelii  cilindrici  di  rivestimento,  concorressero  forse  in  parte  agli 
scambii  gassosi  :  e  i  rapporti  intimi  delle  delicate  pareti  vescicolari 
coi  vasi  sanguigni  possono  anche  giustificare  questa  ipotesi.  S' in- 
tende come  l'equilibrio  respiratorio,  appena  sufficiente,  si  debba  es- 
sere mantenuto  alla  meglio,  fino  a  quando  non  sia  stato  brusca- 
mente turbato  da  una  causa  intercorrente  nello  stesso  polmone, 
che  coi  prodotti  di  essudazione  ha  finito  con  V  abolire  le  già  limi- 
tatissime aree  respiratorie  ancora  in  funzione. 
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Spiegazione  delle  figare, 

(Tavola  IV). 

Figura  1.  —  Sezione  di  polmone  osservata  a  debole  ingrandimento. 
(Zeiss,  obb.  A,  oc.  3).  a)  formazioni  cistiche  con  essudazione  ca- 
tarrale: b)  isolotti  di  polmone  fetale  con  bronchi  e  alveoli  rudi- 
mentali: due  bronchi  appaiono  in  uno  stadio  più  avanzato  di 
sviluppo;  e)  tubuli  bronchiali  rudimentali  dispersi  fra  le  vescicole 
cistiche;  d)  stroma  con  caratteri  embrionali  e  ricco  di  vasi. 

Figura  2.  —  Genesi  delle  cavità  cistiche.  Colorazione  con  caiminio 
litico  e  con  miscela  di  Weigert  per  le  fibre  elastiche.  (Zeiss,  obb. 
C,  oc.  2).  a)  bronco  in  tralobulare  dilatato;  h)  cavità  cistica  risultante 
dalla  dilatazione  progressiva  del  bronchiolo  terminale  (acinoso) ,  dei 
condotti  alveolari,  degli  infundibuli  e  degli  alveoli  ;  e)  bronco  In- 
ter lobulare  in  cui  le  cartilagini  sono  sostituite  da  addensamenti 
delle  fibre  elastiche;  d)  piccoli  gruppi  di  alveoli  con  desiiuama- 
zione  degli  epiteli  e  qualche  rara  cellula  gigante;  e)  fibre  musco- 
lari disperse  nello  stroma;  f)  vescicole  cistiche  con  essudazione 
catarrale. 
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SOPRA  LE  MODIFICAZIONI  CHE  SI  FIANNO  NELLE  CAPSULE 
SURRENALI  IN  RAPPORTO  CON  ALCUNE  VARIAZIONI  DELLA 
FUNZIONE  GENITALE  E  DELLA  FUNZIONE  RENALE. 

(Con  1  tavola). 


Ricerche 
DEL  DoTT.  ALBERTO  MARRASSINI,  Assistente  e  medico  dei  RR.  Spedali. 


La  ricerca  delle  modificazioni  che  le  capsule  soprarenali  subi- 
scono in  svariati  processi  patologici  dell'organismo,  ha  dato  argo- 
mento di  studio  a  molti  autori  ed  una  via  di  più  per  giungere  alla 
conoscenza  della  funzione  di  un  organo  ancora  in  gran  parte  mi- 
sterioso. 

Già  in  una  precedente  memoria  esposi  le  osservazioni  che 
avevo  potuto  fare  sopra  la  struttura  dei  varii  elementi  da  cui  le 
capsule  surrenali  medesime  sono  costituite,  e  le  ipotesi  funzionali 
alle  quali  potevamo  esser  condotti  sia  dalle  immagini  strutturali 
degli  elementi  stessi,  sia  da  alcune  proprietà  microchimiche  loro 
particolari. 

Ond'è  che  per  evitare  inutili  ripetizioni,  tralascio  ora  tutto 
quello  che  riguarda  la  struttura  normale,  mettendo  in  evidenza  sol- 
tanto le  modificazioni  che  ho  riscontrato  nelle  ricerche  sperimentali, 
delle  quali  ho  tratto  argomento  per  questa  seconda  memoria. 

Molti  autori  hanno  studiato  le  modificazioni  che  le  capsule 
soprarenali  subivano  nel  corso  di  svariate  infezioni  dell'organi- 
smo, ottenendo  sempre  risultati  presso  a  poco  uguali,  e  poco  pro- 
ficui per  lo  scopo  cui  erano  devoluti. 
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Ghiamieri  nella  infezione  morvosa,  Larylois  e  Charrin  nella 
infezione  piocianica  e  dopo  la  continuata  azione  di  veleni  batte- 
rici, Oppenheim  e  Loper  nelle  infezioni  difterica,  \aiolosa,  pneu- 
monica,  broncopolmonare,  tifoide,  strettococcica,  carbonchiosa,  te- 
tanica, hanno  trovato  nelle  capsule  soprarenali  lesioni  consistenti 
sopratatto  in  congestione  ed  emorragie  con  rottura  dei  vasi:  tali 
alterazioni  sono  in  relazione  più  colla  virulenza  che  non  colla 
natura  dell'  agente  infettivo,  e  soltanto  in  certe  specie  di  infezioni 
raggiungono  un  grado  maggiore,  solo  perchè  la  natura  stessa  della 
infezione  implica  in  sé  un  alto  grado  di  tossicità  o  virulenza  come 
la  difterite,  la  infezione  pneumo-bacillare  ecc.  Anche  negli  elementi 
parenchimali,  specialmente  nelle  forme  più  gravi,  si  notano  altera- 
zioni consistenti  in  focolai  necrotici  limitati,  i  quali  occupano  più 
specialmente  la  zona  fascicolata  e  quella  reticolare,  mentre  la  zona 
glomerulare  rimane  quasi  sempre  intatta.  Simili  alterazioni  furono 
riscontrate  anche  da  Reikhtmann  nella  scarlattina,  rosolia,  febbre 
tifoide,  difterite  ;  da  Minervini  in  svariati  processi  infettivi  ;  da 
Federici  in  molteplici  infezioni  acute  e  croniche  sperimentali. 

Langlois  e  Charrin  hanno  veduto  inoltre  che  gli  animali 
monoscapsulatì  resistono  di  più  alle  infezioni,  e  credono  ciò  si 
debba  al  fatto  che  negli  animali  normali  al  primo  stimolo  si  se- 
cerna  anche  gran  quantità  di  pirocatechina,  la  quale  riassorbita 
aumenterebbe  la  tossicità  nell'organismo  (?). 

Oppenheim  alla  sua  volta  ha  osservato  come  dopo  lo  scapsn- 
lamento  unilaterale  e  ritomo  allo  stato  normale  le  cavie  resistano 
meno  che  i  controlli  alla  inoculazione  del  pneumobacillo.  Foù 
iniettando  in  animali  le  tossine  del  bacterium  coli  ha  trovato  con- 
gestione generale  e  proliferazione  limitata  alla  corticale,  mentre 
anche  la  midollare  veniva  alterata  ove  la  quantità  del  tossico  fosse 
stata  in  grado  elevato.  Martinotti  pure  in  animali  immunizzati  per 
lo  staffilococco  flavo  avrebbe  veduto  ipertrofia  delle  cellule  della 
corticale. 

Bernard  e  Bigart  hanno  veduto  come  in  avvelenamenti  cro- 
nici minerali  le  capsule  soprarenali  mostrino  una  straordinaria 
formazione  di  spongioeiti  in  tutta  la  zona  fascicolata,  cariocinesi 
in  questo  strato,  iperplasia  nodulare  sottoglomerulare,  aumento 
ieW  ergastoplasma  anche  fuori  del  sito  normale,  aumento  del  pig- 
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mento  nella  reticolata.  L'intossicazione  acuta  invece  por  non  dando 
mai  appariscenti  modificazioni  nella  zona  midollare,  nella  zona  cor- 
ticale rendeva  omogenee  le  cellule  spongiose,  mentre  le  altre  della 
fascicolata  e  quelle  della  reticolata  perdevano  il  loro  aspetto  parti- 
colare, divenendo  chiare,  finamente  granulose,  con  nucleo  piccolo, 
opaco  :  essi  avrebbero  potuto  ottenere  anche  un  siero  surrenotos- 
sico  specifico,  col  quale  avrebbero  ottenuto  aumento  di  volume 
delle  surrenali,  e  distruzione  specie  della  midollare. 

Oppenheim  e  Liiper  con  intossicazioni  acute  e  croniche  da 
arsenico,  mercurio,  fosforo  hanno  trovato  le  stesse  alterazioni  che 
nelle  infezioni.  A  queste  vanno  aggiunte  le  altre  ricerche  di  Ber'" 
nard  e  Bigari^  di  Battelli^  di  Bernard,  Bigart  e  Labbé^  di  Bar- 
dier  e  Bonne  sopra  le  modificazioni  determinate  dal  lavoro  musco- 
lare, di  Pilliet  e  lacopini  sopra  quelle  determinate  dalla  iniezione 
di  sostanze  emolitiche,  di  Tiberti  sopra  quelle  determiaate  dalle 
iniezioni  di  varii  prodotti  tossici,  di  AbeUms^  Soulié  e  7W/an,  i 
quali  hanno  veduto  come  gli  estratti  ed  i  prodotti  di  autolisi  di 
molti  organi,  ma  più  specialmente  del  muscolo,  aumentino  consi- 
derevolmente il  tasso  di  adrenalina  delle  capsule  surrenali^  per 
tacere  di  quella  di  molti  e  molti  altri  i  quali  con  ricerche  simili 
sono  giunti  agli  stessi  risultati. 

Anche  la  relazione  tra  le  capsule  surrenali  ed  i  genitali 
messa  dapprima  in  evidenza  da  Stilling^  e  svolta  poscia  assai 
ampiamente  da  Quieysse^  fu  argomento  di  studio  da  parte  di  altri 
autori.  Cosi  Wiesel  osservò  come  nei  topi  dopo  la  estirpazione 
delle  surrenali  nel  periodo  di  amore  rapidamente  si  ipertrofizza- 
vano  le  accessorie. 

HuUgren  e  Anderson  osservarono  come  i  conigli  (^astrati  ri- 
sentano meno  dello  scapsulamento  bilaterale. 

Giaccio  dopo  la  castrazione  nelle  rane  ha  visto  iperfunzione 
specie  delle  cellule  granulifere  da  lui  descritte,  ed  iperfunzione  col- 
r  iniezione  di  succo  testicolare. 

Delainare  nella  vecchiaia  ha  trovato  aumento  del  pigmento 
nella  zona  reticolata  similmente  a  quanto  si  dice  avvenire  nella 
gravidanza. 

Pende  ha  osservato  atrofia  della  midollare  dopo  lesioni  dello 
splaonico   e   del   celiaco,  e   nella   gravidanza    modificazioni    della 
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zona  corticale,  simili  a  quelle  piìi  tardi  descritte  da  Minervini  :  Kry- 
chtopenko  alla  sua  volta  ha  visto  nei  conigli  castrati  aumento  dello 
stroma  connettivale  similmente  a  quanto  avviene  nella    vecchiaia. 

Infine  Dopter  e  Oourand  hanno  osservato  dopo  la  nefrec- 
tomia bilaterale  iperemia  intensa  specie  nella  midollare  e  nella 
fascicolata,  dove  si  trovano  cellule  con  manifesta  ipertrofia  :  talora  si 
notavano  emorragie  a  focolai  specie  nella  midollare  e  degenerazione 
vitrea  e  granulo-grassosa  delle  cellule;  lesioni  del  resto  simili  a 
quelle  osservate  da  altri  autori  negli  altri  processi  tossici  ed  infettivi. 

Alterazioni  in  parte  simili  sono  state  notate  anche  da  Marino- 
Zhco  e  Onorato  colla  iniezione  della  biotossina  da  loro  scoperta. 


*      * 


In  mezzo  alle  ricerche  testé  esposte,  a  me  è  sembrato  fossero 
interessanti  quelle  che  tendevano  a  mettere  in  evidenza  esattamente 
il  rapporto  esistente  tra  funzione  dei  genitali  e  funzione  surrenale, 
e  r  altro  tra  la  incompleta  eliminazione  delle  scorie  organiche  da 
parte  del  rene  e  lo  stato  delle  capsule  medesime.  A  questo  mi  ha 
spinto  anche  la  scarsezza  di  ricerche  fatte  su  questo  secondo  argo- 
mento, e  la  incompletezza  di  quelle  fatte  sul  primo. 

Ho  voluto  quindi  vedere  se  ed  a  quali  modificazioni  le  cap- 
sule surrenali  andassero  soggette  sia  dopo  la  orchiectomia  bilate- 
rale, sia  anche  dopo  la  nefrectomia  unilaterale,  od  allacciatura  in 
massa  dell'ilo  renale,  alle  quali  ultime  nei  primi  giorni  sappiamo 
seguire  alterazioni  assai  profonde  anche  nel  rene  opposto. 

Non  ho  mancato  poi  di  studiare  minutamente  anche  lo  stato 
delle  capsule  surrenali  nella  gravidanza,  ed  avrei  desiderato  stu- 
diarlo anche  nei  varii  periodi  dopo  la  castrazione  nelle  femmine: 
ma  di  queste  non  sono  riuscito  a  mantenerne  in  vita  alcuna,  e 
soltanto  due,  che  mi  hanno  vissuto  circa  12  ore,  non  mi  hanno 
mostrato  poi  aU'  esame  microscopico  delle  capsule  surrenali  che  ipe- 
remia pronunziata  della  zona  reticolare.  In  seguito  per  altro  ho  inten- 
zione di  riprender  tale  studio,  sperando  di  ottenere  risultati  migliori. 

Le  mie  ricerche  quindi  riguardano  lo  studio  delle  capsule 
soprarenali  in  cavie  gravide,  in  cavie  sottoposte  alla  orchiectomia 
bilaterale,  ed  in  cavie  assoggettate  alla  soppressione  della  funzione 
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di  un  rene  sia  per  estirpazione  del  medesimo,  sia  per  allacciatura 
in  massa  dell'  ilo.  Gli  animali  erano  tenuti  tutti  nelle  stesse  con- 
dizioni di  vita,  alimentati  tutti  allo  stesso  modo  (cioè  con  foglio 
di  cavolo)  ed  uccisi  sempre  dopoché  da  12  ore  non  si  era  più 
loro  somministrato  il  vitto. 

Per  ciò  che  riguarda  la  tecnica  microscopica,  rimando  all'altra 
mia  memoria  precedente. 

Capsule  surrenali  di  cavie  gravide.  —  Prima  lo  Stilling  ed 
altri  dopo  di  lui  avevano  osservato  come  nel  periodo  di  attività 
sessuale  le  capsule  surrenali  aumentino  di  volume  e  di  peso,  a 
quel  modo  che  altri  ne  aveva  notato  l' aumento  nelle  intossica- 
zioni ed  infezioni  subacute.  Io  ho  voluto  quindi  cominciare  dal 
ricercare  il  peso  delle  capsule  surrenali  normali,  e  di  quelle  di  cavie 
gravide,  come  più  tardi  V  ho  ricercato  di  quelle  di  cavie  castrate, 
e  di  quelle  di  cavie  cui  era  stata  abolita  la  funzione  di  un  rene. 

L'  Alezms  avrebbe  veduto  come  normalmente  aumentando  il 
peso  deir  animale  aumenti  anche  il  peso  delle  capsule  nel  suo 
rapporto  percentuale  col  peso  del  corpo  talché  mentre  in  cavie  il 
cui  peso  del  corpo  oscilla  tra  gr.  200  e  gr.  300,  quello  delle  cap- 
sule surrenali  ^/^  di  quello  del  corpo  ò  circa  0,035 ,  invece  nelle 
cavie  di  peso  tra  800-900  gr.  quello  delle  capsule  surrenali  ^/^  del 
peso  del  corpo  è  di  circa  0,053. 

Per  le  cavie  maschi  normali  anch'  io  ho  avuto  cifre  che  presso 
a  poco  corrispondono  a  quelle  di  Alexais^  ma  per  le  femmine  ho 
avuto  tali  differenze  dall'  uno  all'  altro  animale,  che  di  alcune  di 
esse  non  ho  saputo  trovarne  affatto  una  adeguata  spiegazione.  In 
quelle  cavie  nelle  quali  si  poteva  osservare  l'utero  completamente 
inattivo,  ed  anche  in  altre  in  cui  sì  aveva  una  gravidanza  abba- 
stanza iniziale,  ho  riscontrato  le  capsule  surrenali  coi  caratteri 
volumetrici  e  ponderali  poco  differenti  da  quelli  delle  capsule  dei 
maschi  ;  solo  il  peso  si  ò  mostrato  di  poco  superiore  :  ma  in  altre 
cavie  gravide,  specialmente  verso  il  termine,  e  in  altre  nelle  quali 
il  parto  aveva  avuto  luogo  di  recente,  ed  in  altre  ancora  in  cui 
r  utero  appariva  completamente  inattivo,  il  peso  delle  capsule  sur- 
renali era  straordinariamente  aumentato,  fino  a  raggiungere  cia- 
scuna capsula  il  peso  assoluto  di  gr.  0,380,  e  di  0,118  °/^  del 
peso  del  corpo  in  cavie  tra  i  500  ed  i  600  gr. 
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Le  modificazioni  istologiche  che  mi  hanno  mostrato  tutte  le 
capsule  aumentate  cospicuamente  di  volume  e  di  peso,  qualunque 
fosse  lo  stato  dell'animale  a  cui  appartenevano,  sono  le  seguenti: 

La  zona  glomerulare  mi  si  è  presentata  quale  è  sempre  ap- 
parsa in  organi  di  animali  normali,  né  vi  ho  potuto  osservare  al- 
cun cangiamento  apprezzabile  coli' esame  microscopico  e  micro- 
chimico. 

La  zona  fascicolata  mostra  anch'  essa  elementi  molto  simili  a 
quelli  che  si  hanno  in  condizioni  normali  ;  soltanto  sembra  leg- 
germente aumentato  in  essi  il  cosidetto  grasso,  il  quale  coi  reat- 
tivi comuni  scompare  lasciando  il  protoplasma  cellulare  cosparso 
di  numerosi  vacuoli. 

Quivi  io  non  ho  mai  potuto  osservare  i  corpi  siderofili  de- 
scritti da  Ouieysse  cosi  abbondanti,  e  solo  qualche  volta,  ma  non 
certo  in  grado  molto  maggiore  di  quel  che  avvenga  in  condizioni 
normali,  il  contenuto  di  qualche  vescicola  assumeva  il  colorito 
grigio-scuro  coli' ematossilina  ferrica,  e  rosso  colla  fuxina  acida. 
Nel  nucleo  assenza  costante  di  vacuoli  e  di  masse  o  granulazioni 
fuxinofile. 

Nella  zona  reticolata  invece  i  fatti  sono  completamente  diffe- 
renti da  quel  che  si  hanno  in  condizioni  normali. 

A  differenza  di  quanto  altri  autori  descrivono  {Ouieysse^  Mi-' 
nervini^  ecc.)  io  non  ho  potuto  osservare  un  aumento  della  so- 
stanza pigmentale  negli  elementi  di  questa  zona,  ma  di  esso  rara- 
mente ho  potuto  vedere  qua  e  là  qualche  traccia,  che  per  lo  più 
si  trova  mancante  quasi  in  modo  assoluto. 

Barissime  sono  le  cellule  che  contengono  pigmento  vero  e  pro- 
prio, e  quelle  che  ne  sono  provviste  non  mostrano  quelle  zolle 
che  si  vedono  in  altre  capsule  surrenali,  ma  piccoli  globetti,  i  quali 
anche  assai  spesso  presentano  il  margine  capace  di  colorarsi  colla 
ematossilina  ferrica  e  colla  fucsina  acida.  Oli  elementi  cellulari  in 
sezioni  trattate  colla  ematossilina  ferrica  mostrano  granulazioni  si- 
derofile  ora  piii  ora  meno  abbondanti  e  grosse,  simili  e  quelle  de- 
scritte e  figurate  dagli  altri  e  specialmente  da  Diamare  (fìg.  7). 
Esse  però  sono  assai  più  abbondanti  di  quel  che  non  abbia  luogo 
in  condizioni  normali,  hanno  forma  per  la  più  rotondeggiante,  ra- 
ramente hanno  forma  differente,  leggermente  angolosa  ;  ma  non  ho 
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mai  potuto  verificare  quel  polimorfismo  che  da  molti  in  questa  zona 
vien  descritto  sotto  il  nome  di  ergastoplasma.  Frequentemente  tali 
corpi  siderofili  non  sono  completamente  ed  uniformemente  colorati 
ma  talora  si  mostrano  come  piccoli  cerchiettini,  in  qualche  punto 
colorati  anche  più  intensamente  e  con  all'interno  una  zona  ora 
chiara  trasparente,  ora  di  color  giallo  come  il  comune  pigmento, 
che  scarso  si  ritrova  in  questa  zona.  Colla  miscela  bleu-fuxinica 
le  granulazioni  appariscono  molto  più  evidenti  e  colorate  in  rosso. 
Esse  ora  sono  più  grandi,  ora  più  piccole,  ora  riempiono  il  proto- 
plasma sotto  forma  di  finissima  sabbia  &a  cui  esistono  solo  rare 
granulazioni  maggiori  (fig.  4),  ora  sono  più  rare,  variamente  di- 
sposte nel  protoplasma  cellulare  stesso  (fig.  5).  Avviene  che  mentre 
in  capsule  surrenali  di  animali  normali  prevalgono  gli  elementi  con 
scarsi  granuli  e  pigmento  più  abbondante,  in  queste  prevalgono 
invece  le  forme  con  granuli  numerosi,  ed  il  pigmento  è  estrema- 
mente raro.  Tali  granulazioni  fuxinofile  però  mancano  nel  nucleo, 
ed  hanno  sempre  lo  aspetto  (salvo  la  differenza  di  colore)  di  molte 
di  quelle  osservate  colla  colorazione  alla  ematossilina  ferrica.  Nelle 
sezioni  di  queste  capsule  surrenali  sono  ancora  più  frequenti  e  più 
manifeste  le  granulazioni  fuxinofile  all'  intemo  dei  capillari,  che  in 
varia  guisa  traversano  la  zona  stessa  (fig.  5). 

La  sostanza  midollare  coi  mezzi  d' indagine  adoperati  non 
mostra  alcuna  modificazione  apprezzabile  rispetto  alle  capsule  sur- 
renali di  animali  normali.  Gli  elementi  cellulari  hanno  lo  stesso 
aspetto  che  in  queste:  le  granulazioni  siderofile  e  fuxinofile  sono 
ora  più,  ora  meno  numerose  come  normalmente  avviene,  e  si  ri- 
trovano sempre  anche  nel  nucleo  dal  quale  sembrano  derivare.  Nei 
seni  sanguigni  midollari  si  hanno  granulazioni  fuxinofile  e  rare 
anche  siderofile,  che  ricordano  quelle  osservate  nel  protoplasma 
cellulare  degli  elementi  della  zona  reticolata  e  della  sostanza  mi- 
dollare. 

Le  modificazioni  prevalenti  quindi  che  nelle  cavie  femmine  si 
hanno  durante  certi  periodi  della  gravidanza,  dopo  il  parto,  ed 
anche  in  altre  condizioni  speciali,  di  cui  ancora  non  conosciamo 
il  valore,  consistono  in  un  aumento  dei  vacuoli  della  zona  fascico- 
lata e  conseguentemente  della  sostanza  che  gli  riempie,  nonché 
leggero  anche  delle  forme  endo-alveolari  capaci  di  colorarsi  colla 


CHE  SI   HANNO    NELLE   CAPSCTLE   SURRENAU,  ECC.  205 

ematossilina  ferrica  e  colla  fuxina  acida  ;  ma  più  specialmente  con- 
sistono in  un  aumento  straordinario  di  volume  e  di  numero  delle 
granulazioni  siderofile  e  specialmente  di  quelle  fuxinofìle  all'in- 
terno del  citoplasma  delle  cellule  della  zona  reticolata  e  dei  ca- 
pillari sui  quali  esse  giacciono,  con  una  diminuzione  del  pigmento 
nella  zona  stessa. 

Non  ho  potuto  mettere  queste  modificazioni  in  rapporto  colle 
varie  epoche  della  gravidanza,  come  Guieysse  vorrebbe,  poiché, 
come  ho  accennato,  mentre  questi  fatti  si  possono  osservare  anche 
in  stati  estragravidici,  mancano  talora  in  buona  parte  anche  in 
stati  discretamente  avanzati  dalla  gravidanza  stessa. 

Capsule  surrenali  di  cavie  sottoposte  alla  orchiectomia  Mia- 
terale,  —  Accanto  alle  modificazioni  che  nelle  capsule  surrenali  si 
osservano  durante  certi  periodi  della  gravidanza,  noi  dobbiamo  stu- 
diare quelle  prodotte  dalla  castrazione  ;  ma  di  queste  debbo  limi- 
tarmi allo  studio  fatto  nei  maschi,  non  essendo  riuscito,  come  già 
ho  detto,  a  mantenere  in  vita  le  femmine  dopo  tale  operazione. 

Anzitutto  debbo  avvertire  come  il  peso  delle  capsule  surrenali 
dopo  la  castrazione  mi  si  sia  mostrato  in  generale  superiore  a 
quello  di  cavie  simili  normali,  e  come  il  massimo  dell'  aumento  si 
abbia  dopo  la  prima  settimana^  dopodiché  diminuisce  di  nuovo  per 
tornare  presso  a  poco  al  normale.  In  cavie  castrate  da  4  giorni  e 
del  peso  medio  di  gr.  500  circa,  le  capsule  surrenali  avevano  un 
peso  medio  di  0,055  per  cento  del  peso  del  corpo  ;  cosi  in  cavie 
operate  da  16  giorni  e  del  peso  medio  di  gr.  450  circa  le  capsule 
surrenali  mostravano  un  peso  di  0,062  per  cento  circa  del  peso  del 
corpo,  mentre  in  cavie  castrate  da  8  giorni  e  del  peso  medio  di 
gr.  400-450  circa,  si  è  avuto  un  peso  medio  assoluto  delle  capsule 
surrenali  di  gr.  0,160  circa  e  di  0,072  circa  per  cento  del  peso 
del  corpo. 
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495 

___ 

0.130 

0.135 

0.053 

500    ■ 

- 

^       da  4  giorni 

\ 

0.145 

0.150 

0.059 

620 

/ 

1 

0.155 

0.170 

0.052 

350 

\ 

0.130 

0.145 

0.078 

380 

— 

0.135 

0.140 

0.072 

420 

da  8  giorni 

0.140 

0.160 

0.071 

500 

_ 

\ 

0  180 

0.190 

0.074 

510 

1 

0.165 

0.170 

0.064 
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I 

ir 


390 
405 
415 
350 
365 
475 
500 
525 
325 
470 
510 


Carle  nonnali 


Carie  castrate 


'      da  12  giorni 

\ 


-  \ 


da  16  giorni 


da  24  giorni 


Feao  assolato 

delle  oapsale  sarrenali 

in  gr. 


capsola 

sarrenale 

destra 


0.125 
0. 120 
0.120 
0.105 
0.120 
0.130 
0.135 
0.140 
0.080 
0.110 
0.120 


capsala 

sarrenale 

sinistra 


0.145 
0.145 
0.130 
0.120 
0.125 
0.150 
0  150 
0.165 
0.090 
0.110 
0.125 


ni 
III 


0.069 
0  065 
0.060 
0  064 
0.067 
0.059 
0.057 
0.058 
0.052 
0.047 
0.048 


Le  modificazioni  che  T  esame  microscopico  mi  ha  mostrato 
nelle  cavie  dopo  l' orchiectomia  bilaterale,  descriverò  comprendendo 
gli  animali  in  varie  categorie,  e  cioè  in  quelli  operati  da  4  giorni, 
in  qaelli  operati  da  8  giorni^  da  12  giorni,  da  15  giorni  e  da  oltre 
8  settimane. 

Già  dopo  quattro  giorni  dalla  castrazione  noi  osserviamo  nelle 
capsule  surrenali  modificazioni  assai  evidenti  ;  esse  interessano  piii 
che  altro  la  zona  fascicolata  e  la  zona  reticolata,  mentre  la  glome- 
rulare  e  la  sostanza  midollare  rimangono  indifferenti  da  quel  che 
appaiono  normalmente. 

La  zona  fascicolata  che  in  condizioni  normali  mostra  negli 
elementi  cellulari  i  suoi  vacuoli  in  vario  numero  e  grandezza  al- 
l' intemo  del  protoplasma  cellulare,  dei  quali  alcuno  talora  mostra 
il  contenuto  colorato  in  rosso  dalla  fuxina  acida  ed  in  grigio  dalla 
ematossilina  ferrica,  nelle  sezioni  di  questa   serie   di   esperimenti 
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mostra  i  vacuoli  leggermente  meno  abbondanti  che  in  condizioni 
normali  :  (fig.  1  a)  ;  certamente  il  rapporto  non  si  può  fare  in  modo 
assoluto,  ma  è  un  fatto  che  dall'  esame  di  sezioni  numerose  si  riceve 
qnest'  impressione,  la  quale  è  convalidata  anche  dalla  comparsa  e 
frequenza  delle  zone,  in  cui  gli  elementi  hanno  il  protoplasma  più 
conservato  e  meno  sostituito  da  vacuoli. 

In  questi  preparati  assai  più  che  in  quelli  normali  è  difficile 
rinvenire  il  contenuto  dei  vacuoli  colorato  in  rosso  dalla  fuxina 
acida  ed  in  grigio  dalla  ematossilina  ferrica  ;  anzi  nella  massima 
parte  delle  sezioni  di  quelli  non  se  ne  trovano  affatto. 

La  zona  reticolata  poi  apparisce  al  primo  aspetto  anche  ad  un 
piccolo  ingrandimento  per  la  quantità  straordinaria  di  pigmento 
(fig.  6)  che  si  trova  contenuto  specialmente  nei  suoi  elementi.  Men- 
tre in  condizioni  normali  le  cellule  della  zona  reticolata  contengono 
il  pigmento  in  quantità  relativamente  scarsa,  talché  assai  rare  sono 
quelle  che  ne  sono  completamente  riempite,  qui  invece  le  cellule 
cariche  di  pigmento  sono  numerosissime,  ed  assai  più  rare  quelle 
contenenti  granuli  fuxinofili  o  siderolìli.  Dopo  otto  giorni  le  modifi- 
cazioni sono  quelle  stesse  che  si  osservano  dopo  quattro,  e  soltanto 
è  molto  più  manifesta  la  diminuita  vacuolizzazione  delle  cellule 
della  zona  fascicolata.  Nelle  sezioni  delle  capsule  surrenali  di  questi 
animali  gli  elementi  della  zona  fascicolata  mostrano  il  loro  proto- 
plasma assai  conservato,  e  rarissimi  sono  gli  elementi,  in  cui  i 
vacuoli  si  trovano  in  numero  abbondante  ;  anzi  in  molte  partì  gli 
elementi  di  questa  zona  contengono  il  nucleo  immerso  in  un  pro- 
toplasma finamente  ed  omogeneamente  granuloso,  privo  affatto  di 
vacuoli  (fig.  le). 

Nella  zona  reticolata  il  pigmento  trovasi  abbondantissimo  negli 
elementi  cellulari,  di  cui  la  massima  parte  sono  carichi  tanto  da  non 
lasciar  più  riconoscere  la  loro  esistenza  se  non  per  i  nuclei  ricac- 
ciati alla  periferia  e  schiacciati  contro  di  essa  (fig.  9  e  10).  In 
tutti  questi  elementi  in  cui  il  pigmento  si  trova  in  quantità  cosi 
abbondante,  esso  non  occupa  mai  il  nucleo,  ma  solo  il  protoplasma 
cellulare  riempiendolo  in  varia  guisa.  In  alcune  cellule  esistono 
sparsi  nel  protoplasma  granuli  fixinofili,  e  le  immagini  che  lasciano 
supporre  le  fasi  di  trasformazione  fra  il  pigmento  ed  i  granuli  (e  di 
cui  dissi  minutamente  nell'altra  mia  nota)  sono  in  queste  sezioni  molto 
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più  numerose  ed  anche  più  manifeste.  Anche  nei  capillari  della  zona 
reticolata  in  queste  sezioni  è  molto  più  facile  che  non  in  condizioni 
normali  apprezzare  la  presenza  delle  masse  di  pigmento,  le  quali 
però  non  sono  mai  riuscito  ad  osservare  né  entro  i  capillari  delle 
zone  corticali  più  esterne,  né  entro  i  seni  sanguigni  della  sostanza 
midollare^  nei  quali  invece  assai  frequentemente  in  mezzo  ad  una 
massa  finamente  ed  uniformemente  granulosa  e  pallidamente  colo- 
rata, esistono  granulazioni  fuxinofile  simili  a  quelle  osservate  entro 
il  protoplasma  degli  elementi  della  zona  reticolare  e  della  sostanza 
midollare. 

Negli  animali  tenuti  in  vita  più  a  lungo  le  modificazioni  te- 
sté descritte  negli  elementi  delle  capsule  surrenali  vanno  diminuendo, 
finché  verso  il  sedicesima  giorno  poco  si  distinguono  da  quel  che 
si  hanno  in  condizioni  normali,  e  dopo  tre  settimane  più  non  se 
ne  distinguono  affatto. 

Noi  quindi  possiamo  dire  che  la  castrazione  nelle  cavie  ma- 
schi determina  nella  prima  settimana  un  aumento  straordinario  del 
contenuto  di  pigmento  negli  elementi  della  zona  reticolare,  i  quali 
in  massima  parte  ne  sono  carichi,  mentre  in  minima  quantità  pre- 
sentano nel  protoplasma  granulazioni  fuxinofile  o  siderofile.  Nella 
zona  fascicolata  poi  si  ha  diminuzione  straordinaria  del  contenuto 
vacuolare  degli  elementi,  talché  sono  rarissime  le  cellule  coir  aspetto 
spongioso  caratteristico,  mentre  sono  estremamente  frequenti,  ed  in 
zone  anche  estese,  quelli  con  protoplasma  abbondante,  finamente 
granuloso,  frastagliato  soltanto  da  scarsi  vacuoli.  Dopo  la  prima 
settimana  tali  modificazioni  si  vanno  attenuando  finché,  dopo  quin- 
dici o  venti  giorni  circa,  gli  elementi  di  queste  capsule  surrenali 
non  si  distinguono  affatto  da  quelli  delle  capsule  surrenali  di  ani- 
mali normali. 

Tanto  negli  animali  sottomessi  alla  castrazione  come  anche  in 
quelli  osservati  durante  la  gravidanza,  noi  non  possiamo  stabilire 
in  modo  assoluto  un  nesso  diretto  tra  le  modificazioni  riscontrate 
nelle  capsule  surrenali  e  lo  stato  speciale  in  cui  T  animale  speri- 
mentalmente 0  spontaneamente  si  trovava;  né  possiamo  esc^ludere 
che  quelle  siano  V  effetto  di  fenomeni  d' indole  molto  più  generale, 
cui  r  organismo  può  andare  soggetto  in  circostanze  differenti  :  a 
questo  concetto  condurrebbe  anche  il  reperto  che    alcune    capsule 
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surrenali  di  cavie  normali  ci  hanno  fornito,  simile  a  quello  di  ca- 
psule surrenali  di  cavie  gravide. 

Capsule  surrenali  di  animali  privati  della  funxione  di  un 
rene.  —  Ben  differenti  da  quelle  più  sopra  descritte  sono  le  mo- 
dificazioni che  nelle  capsule  surrenali  ha  determinato  la  soppres- 
sione della  funzione  di  uno  dei  reni,  provocata  sia  colla  estirpar 
zione  del  rene  stesso,  sia  colla  allacciatura  in  massa  dell'  ilo  renale. 

Anche  nelle  cavie  così  trattate  il  peso  delle  capsule  surrenali 
è  andato  leggermente  aumentando  nei  primi  giorni  per  poi  tornare 
in  breve  al  normale.  (Vedi  tabella  a  pag.  211). 

Le  modificazioni  maggiori  all'  esame  microscopico  si  son  sem- 
pre rinvenute  nella  capsula  sinistra  tanto  dopo  la  nefrectomia  omo- 
laterale  che  dopo  la  nefrectomia  del  lato  opposto,  e  più  special- 
mente verso  il  6®,  V  giorno,  sebbene  già  fin  dopo  24  ore  si  noti 
una  straordinaria  iperemia  tanto  nella  midollare  quanto  nella  cor- 
ticale ;  nella  seconda  settimana  ogni  modificazione  si  va  attenuando 
e  quindi  tutto  toma  al  normale.  Nella  zona  glomerulare  anche  in 
questi  casi  non  ho  apprezzato  modificazioni  di  cui  io  possa  fare 
menzione;  cosi  pure  nella  reticolata  gli  elementi  hanno  mostrato 
presso  a  poco  un  aspetto  normale,  poiché,  come  si  è  osservato  tal- 
volta anche  in  condizioni  normali,  presentavano  scarsezza  di  pig- 
mento e  di  granulazioni  fuxinofile  nonché  di  corpi  siderofili.  Le 
modificazioni  più  forti  e  maggiormente  apprezzabili  si  sono  verifi- 
cate specialmente  nella  zona  fascicolata,  ma  anche  la  sostanza  mi- 
dollare non  si  è  mostrata  insensibile  a  questo  genere  di  lesione. 

Negli  animali  sottoposti  alla  soppressione  della  funzione  di  un 
rene  gli  elementi  della  zona  fascicolata  si  mostrano  sempre  straor- 
dinariamente e  finamente  vacuolizzati,  talché  la  massima  parte  de- 
gli elementi  di  questa  zona  appaiono  di  aspetto  veramente  spugnoso, 
cribrato,  ed  il  protoplasma  è  ridotto  ad  un  trabecolato  sottilissimo 
(fig.  l  b.).  In  questi  elementi  spessissimp  é  possibile  vedere  il  con- 
tenuto degli  alveoli  colorabile  in  grigio  variamente  scuro  coli'  ema- 
tossilina  ferrica,  ed  in  rosso  colla  fuxina  acida,  (fig.  2);  anzi  esi- 
stono ampie  regioni  in  cui  questa  particolarità  costantemente 
si  manifesta  :  anche  in  queste  sezioni  però  il  nucleo  si  mostra  af- 
fatto privo  di  vacuoli  e  di  formazioni  tinte  in  rosso  ed  ha  sem- 
pre r  apparenza  quale  altrove  descrissi. 
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Cavie  cui  è  stata  soppressa  la  funzione  di  un  rene. 
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Nella  sostanza  midollare  delle  capsule  surrenali  di  questi  stessi 
animali  oltre  la  iperemia  cui  ho  già  accennato,  sembra  aversi  im 
leggero  aumento  di  volume  degli  elementi  cellulari  ed  una  mag- 
gior quantità  delle  granulazioni  siderofile  (fig.  8)  e  specialmente 
fuxinofile  in  essi  contenute  (fig.  3);  ma  la  loro  quantità  è  cosi  va- 
riabile anche  in  condizioni  normali,  che  riesce  estremamente  dif- 
ficile potervi  stabilire  un  rapporto  sicuro.  Certo  è  che  sono  molto 
più  frequenti  le  cellule  contenenti  granuli  in  abbondanza,  ed  in 
essi  appare  assai  più  manifesta  quella  relazione  che  nelF  altra  me- 
moria ho  descritta,  tra  le  granulazioni  fuxinofile  del  protoplasma 
e  quelle  simili  del  nucleo.  Anche  in  queste  sezioni  non  ho  mai 
ritrovato  pigmento  in  nessuno  dei  capillari  degli  strati  più  esterni 
della  corticale,  né  entro  i  seni  della  midollare,  e  rarissimamente 
r  ho  potuto  riscontrare  anche  nei  vasi  della  zona  reticolata,  dove 
il  protoplasma  degli  elementi  cellulari  stessi  non  ne  conteneva  che 
poco.  Invece  nei  seni  midollari .  non  è  mancata  la  presenza  di  gra- 
nulazioni siderofile,  ma  più  specialmente  fuxinofile,  simili  a  quelle 
contenute  nel  citoplasma  degli  elementi  della  zona  reticolata  e  di 
quelli  della  sostanza  midollare. 

Considerazioni  generali  e  Conclusioni. 

Invero  se  noi  volessimo  stabilire  un  intimo  rapporto  tra  le 
modificazioni  osservate  nelle  capsule  surrenali  e  le  condizioni  del- 
l' organismo  al  quale  queste  appartenevano,  faremmo  cosa  estrema- 
mente ardita  e  non  scevra  da  critica.  I  fenomeni  osservati  nelle 
capsule  surrenali  di  animali  trovantisi  nelle  condizioni  sopra  rife- 
rite non  sono  che  una  variazione  d'intensità  di  fenomeni  che  an- 
che normalmente  hanno  luogo  ;  variazione  che  non  possiamo  esclu- 
dere sia  capace  di  verificarsi  in  svariati  processi  generali  delF  or- 
ganismo, ai  quali  è  noto  come  sempre  rispondano  in  vario  grado 
tutte  quante  le  cosidette  glandolo  a  secrezione  interna.  E  la  ipotesi, 
che  tanto  la  gravidanza  quanto  la  castrazione  e  la  soppressione 
della  funzione  di  un  rene  agiscano  soltanto  come  fattori  capaci  di 
provocare  nelP  organismo  fenomeni  generali  simili  a  quelli  che 
hanno  luogo  in  molti  altri  e  svariati  stati  sia  fisiologici  che  pato- 
logici, è  resa  vieppiù  verosimile  dal  fatto   che   V  aumento  dei  va- 
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caoli  nel  protoplasma  degli  elementi  della  zona  reticolata  da  me 
osservato  nella  gravidanza  e  nella  soppressione  della  funzione  di 
un  rene,  è  un  fatto  comune  anche  a  molteplici  processi  tossici  ed 
infettivi  talora  estremamente  differenti  tra  loro  ;  a  quel  modo  che 
r  aumento  dei  corpi  siderofili  e  fuxinofili  della  reticolata  non  co- 
stituisce una  modificazione  speciale  alla  gravidanza,  poiché  come 
già  precedentemente  ho  esposto,  in  altre  capsule  appartenenti  ad 
animali  certamente  esenti  dalla  gravidanza  stessa  mi  si  è  dato  par 
rimente  di  osservare  quella  particolarità  insieme  all'aumento  in 
massa  del  volume  e  del  peso  delle  capsule  medesime.  Quali  siano  le. 
cause  generali  cui  queir  organo  risponde  in  modi  così  differenti  e 
così  pronunziati  noi  non  possiamo  dire  affatto,  ed  ogni  ipotesi  che 
si  emettesse,  almeno  per  ora,  sarebbe  priva  di  fondamento. 

Assai  rai-a  ad  osservarsi  durante  il  lungo  corso  delle  mie  os- 
servazioni è  stata  la  notevole  pigmentazione  che  altri  ha  descritto 
nella  vecchiaia  dell'animale,  quando  certamente  le  funzioni  sessuali 
debbono  essere  abolite,  e  che  la  castrazione  ha  determinato  intensa 
e  diffusa  negli  elementi  della  zona  reticolata  ;  ma  anche  in  questo 
caso  non  possiamo  stabilire  un  rapporto  diretto  assoluto  tra  la  estir- 
pazione di  ambedue  i  testicoli  e  le  modificazioni  che  nelle  capsule 
surrenali  conseguono,  tanto  più  che  quelle  non  sono  affatto  du- 
rature. 

Senonchè  pur  non  riuscendo  a  rintracciare  il  nesso  che  le  mo- 
dificazioni dell'organo  hanno  collo  stato  speciale  dell'animale  donde 
l'organo  stesso  ò  stato  raccolto,  ci  sarà  possibile  tuttavia  trovare  nel 
confronto  delle  varie  osservazioni  un  mezzo  prezioso  per  risalire  a 
qualche  concetto  generale  circa  un  probabile  valore  funzionale  degli 
elementi,  da  cui  le  capsule  surrenali  sono  costituite. 

Anzitutto  la  mancanza  assoluta  e  costante  di  granulazioni  o 
zolle  tinte  dalla  fuxina  all'interno  del  nucleo  degli  elementi  della 
zona  reticolata  anche  in  animali  gravidi,  dove  quelle  erano  eviden- 
tissime e  così  frequenti  nel  protoplasma  cellulare,  e  la  mancanza  pa- 
rimente assoluta  e  costante  all'  interno  del  nucleo  degli  elementi 
della  zona  fascicolata  di  vacuoli  e  di  masse  fuxinofile  pure  così  ab- 
bondanti e  così  frequenti  nel  citoplasma  in  sezioni  di  capsule  di  ani- 
mali con  lesione  renale,  confermano  l'ipotesi  ch'io  già  altrove  ho 
emessa,  che  cioè  molto  verosimilmente  negli  elementi  della  sostanza 
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corticale  delle  capsule  surrenali  il  nucleo  non  prende  parte  attiva 
diretta  alla  produzione  dei  materiali,  che  si  ritrovano  nel  protopla- 
sma cellulare. 

Invece  anche  con  maggiore  evidenza  che  normalmente  negli 
animali  con  abolizione  della  funzione  di  un  rene  appare  manifesta 
la  diretta  partecipazione  del  nucleo  alla  elaborazione  dei  granuli 
negli  elementi  della  sostanza  midollare,  poiché  quivi  i  granuli  stessi 
si  trovano  tanto  nel  protoplasma  quanto  nel  nucleo  e  con  le  mo- 
dalità che  altra  volta  descrìssi. 

La  mancanza  costante  nei  seni  midollari  di  quelle  zolle  di 
pigmento  osservate  entro  i  capillari  della  zona  reticolata  e  negli 
elementi  a  quelli  circostanti  sia  in  sezioni  in  cui  gli  elementi  erano 
carichi,  sia  in  quelle  in  cui  ne  erano  scarsamente  provvisti,  con- 
ferma l'ipotesi  che  il  pigmento  non  sia  il  prodotto  ultimo  di  ela- 
borazione della  cellula  destinato  ad  essere  eliminato,  ma  la  materia 
prima  che  dovrà  essere  trasformata  successivamente  dagli  elementi 


L' aumento  poi  dei  vacuoli  e  quindi  anche  del  loro  contenuto 
nel  citoplasma  degli  elementi  della  fascicolata  nelle  capsule  surre- 
nali di  animali  gravidi  e  più  specialmente  di  quelli  con  abolizione 
della  funzione  di  un  rene,  non  è  difficile  vada  legato  ad  una  mag- 
giore attività  degli  elementi  cellulari  nella  distruzione*  di  materiali 
tossici,  di  cui  in  quelle  condizioni  deve  molto  verosimilmente  essere 
aumentata  nell'  organismo  la  produzione  o  diminuita  la  elimina- 
zione. 

In  conclusione  queste  ricerche  oltre  convalidare  maggiormente 
le  ipotesi  che  emisi  nella  mia  prima  memoria,  dimostrano  più  spe- 
cialmente come  tanto  la  gravidanza,  quanto  la  castrazione  e  la  pro- 
duzione di  lesioni  renali  tendenti  a  diminuire  la  eliminazione  delle 
scorie  organiche,  provochino  nelle  capsule  surrenali  modificazioni, 
che  non  sono  specifiche  per  ciascuna  di  esse^  ma  che  in  gran  parte 
sono  comuni  a  quelle  prodotte  anche  da  altri  processi,  e  che  quindi 
con  molta  probabilità  sono  legate  a  fatti  d' indole  assai  più  ge- 
nerale. 

Tuttavia  il  fatto  che  non  tutte  le  zone  partecipano  alle  modi- 
ficazioni contemporaneamente  e  nello  stesso  grado^  conferma  l' ipo- 
tesi che  in  esse  si  abbiano  funzioni  di  natura  assai  diSerente. 
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Cosi  la  diminozione  della  secrezione  renale  in  special  modo 
ed  in  parte  anche  la  gravidanza  moverebbero  quei  processi  ge- 
nerali capaci  di  modificare  prevalentemente  la  funzione  della  zona 
fescicolata;  la  gravidanza  stessa  in  certi  periodi  e  la  castrazione 
poi  costituirebbero  due  fattori  capaci  di  dar  luogo  a  fenomeni,  che 
si  fanno  risentire  più  specialmente  sugli  elementi  della  zona  reti- 
colata, ed  ai  quali  questi  rispondono  colla  diminuzione  del  pigmento 
e  colla  produzione  di  maggior  quantità  di  corpi  siderofili  e  fuxi- 
notili  nel  primo  caso,  mentre  colla  assenza  quasi  completa  di  questi 
corpi  e  colla  straordinaria  abbondanza  del  pigmento  nel  secondo. 

La  diminuzione  poi  della  eliminazione  dei  materiali  di  regres- 
sione dell'organismo  da  parte  del  rene  parrebbe  determinasse  anche 
un  aumento  dì  funzione  negli  elementi  della  sostanza  midollare. 

Un'  ipotesi  che  mi  son  riserbato  di  accennare  a  questo  punto, 
e  che  potrebbe  sorgere  logica  anche  perchè  fondata  sul  rapporto 
intimo  che  le  capsule  surrenali  hanno  col  simpatico  addominale^ 
del  quale  perfino  lungo  tempo,  fu  creduto  costituissero  parte  co- 
spicua, è  quella  che  esse  nelle  condizioni  dell'organismo  da  me 
studiate  andassero  soggette  alle  modificazioni  descritte  per  influenza 
del  simpatico  stesso  ;  e  ciò  riuscirebbe  anche  tanto  piiì  ragionevole 
in  quanto  sarebbe  stato  da  altri  osservato  (Pende)  come  le  capsule 
surrenali  sulle  prime  rispondano  alle  lesioni  del  celiaco  e  dello  spla- 
cnico  specialmente  con  modificazioni  circolatorie. 

D' altra  parte  che  la  gestazione  faccia  risentire  ampiamente  i 
suoi  effetti  sul  simpatico  addominale  non  v'  ha  dubbio,  come  non 
v'ha  dubbio  che  su  quello  si  debba  ripercuotere  la  lesione  dei  plessi 
che  vanno  al  testicolo,  e  più  ancora  quella  dei  plessi  che  vanno  al 
rene  e  che  si  trovano  tanto  vicini  al  loro  punto  di  origine  ;  lesione 
assolutamente  inevitabile,  quando  si  eseguisce  V  allacciatura  del  pe- 
duncolo del  testicolo  e  di  quello  del  rene  come  io  ho  fatto. 

Non  è  invero  cosa  facile  il  dire  quanta  parte  abbia  nei  feno- 
meni da  me  osservati  l' azione  diretta  od  indiretta  delle  molteplici 
emanazioni  del  sistema  simpatico,  tanto  più  che  non  è  improbabile 
che  questo  sia  il  tratto  d' unione  tra  la  funzione  delle  capsule  sur- 
renali e  quella  degli  altri  organi  addominali,  come  è  probabilmente 
tra  la  funzione  di  tutti  gli  organi  dell'  animale,  onde  mirabilmente 
se  ne  conserva  costante  e  perfetto  l' equilibrio.  Certo  è  che  se  anche 
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questa  azione  simpatica  potesse  in  qaalche  modo  venir  dimostrata, 
dato  tuttavia  il  differenziamento  delle  zone  della  surrenale  sulle 
quali  i  varii  plessi  avrebbero  azione,  essa  oltre  a  rendere  vieppiù 
evidenti  i  rapporti  funzionali  ammessi  tra  capsule  surrenali  ed  ap- 
parecchi genito-urinari,  darebbe  anche  base  più  larga  e  più  valida 
alle  relative  ipotesi  più  sopra  enunciate. 

Termino  ringraziando  il  mio  maestro  Prof.  Ouarrderi^  che 
seguendomi  in  queste  ricerche  mi  è  stato  largo  di  saggi  ed 
utili  consigli. 

Pisa,  Febbraio  1906. 
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Splegaslone  delle  tlaure. 

Figura  1.  —  Ingrandimento  ottenuto  dall'obbiettivo,  ìmmei^sione  omo- 
genea */i5  «emiaimcr.  Koristka  ed  oc.  8  comp.  t.  a  160  mm. 
Cellule  della  zona  fascicolata  :  a)  quattro  giorni  dopo  la  castra- 
zione ;  h)  cinque  giorni  dopo  la  nefrectomia  unilaterale  ;  e)  otto 
giorni  dopo  la  castrazione.  Colorazione  colla  miscela  di  bleu  di 
metilene  e  fuxina  acida. 
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Figura  2.  —  iDgrandimento  ottenuto  dall'  obbiettivo,  immersione 
omogenea  Y^^  semiaproc.  Koristka  ed  oc.  4  comp.  t.  a  160  mm. 
Elementi  della  zona  fascicolata  otto  giorni  dopo  la  nefrectomia 
unilaterale.  Colorazione  come  nella  fig.  1. 

Figura  3.  —  Ingi-andimento  come  nella  fig.  2.  Elementi  della  sostanza 
midollare  8  giorni  dopo  la  nefrectomia  unilaterale.  Colorazione 
come  nella  fig.  1. 

Figura  4.  —  Ingrandimento  dato  dall'obbiettivo  ed  oculare  come 
nella  fig.  2,  t.  a  185  mm.  Elementi  della  zona  reticolata  in  capsule 
surrenali  di  cavia  normale,  le  quali  però  avevano  peso  e  volume 
simile  a  quello  di  capsule  surrenali  di  cavie  gravide.  Elementi 
simili  si  hanno  anche  in  alcune  sezioni  della  reticolata  di  capsule 
surrenali  di  cavie  gravide.  Colorazione  come  nella  fig.  1. 

Figura  5.  —  Ingrandimento  come  nella  fig.  2.  Capillare  della  zona  re- 
ticolata contenente  granulazioni  simili  a  quelle  cosparse  nel  proto- 
plasma degli  elementi  circostanti  :  sez.  di  capsula  surrenale  ap- 
partenente ad  un  cavia  verso  il  termine  della  gravidanza.  Colora- 
zione come  nella  fig.  1. 

Figura  6.  —  Ingrandimento  come  nella  fig.  2.  Porzione  di  una  se- 
zione di  zona  reticolata  di  capsula  surrenale  appartenente  ad  una 
cavia  cui  erano  stati  estirpati  ì  t>esticoli  da  8  giorni.  Abbonda  il 
pigmento  sotto  forma  di  zolle  colorate  in  parte  in  giallo,  in  parte 
in  rosso.  Colorazione  come  nella  fig.  1 . 

Figura  7.  —  Ingrandimento  come  nella  fig.  2.  Cellula  della  zona  reti- 
colata in  una  cavia  prossima  al  teimine  della  gravidanza.  Colora- 
zione colla  ematossilina  ferrica. 

Figura  8.  —  Ingrandimento  nella  fig.  2.  Cellule  della  sostanza  mi- 
dollare in  una  cavia  sottoposta  da  6  giorni  alla  nefrectmia  uni- 
laterale. Colorazione  come  nella  fig.  7. 

Figura  9  e  10.  —  Ingrandimento  come  nella  ^g.  2.  Cellule  pigmen- 
tate  della  zona  reticolata  in  una  cavia  sottoposta  da  8  giorni  alla 
orchiectomia  bilaterale.  Colorazione  come  nella  fig.  7. 
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LA  LEGATURA  DELLA  VENA  PORTA 
IN   ANIMALI    CON    CIRCOLO    DI   JACOBSON. 


Studio  critico  e  spetHmentale 
DEL  DoTT.  GIUSEPPE  BOLOGNESI,  assistente. 


PARTE  PRIMA. 

Per  quanto  la  fisio -patologia  sperimentale  da  un  lato,  la 
chirurgia  dall'altro  abbiano  portato  tanti  contributi  all'interessante 
argomento  della  circolazione  portale,  si  può,  senza  tema  d'errore, 
affermare  che  su  tale  sistema  tutto  speciale  per  la  ghiandola  epa- 
tica la  scienza  non  ha  ancor  detta  l'ultima  parola. 

Oli  autori  che  rivolsero  all'  importante  argomento  le  loro  ri* 
cerche  si  valsero  sopratutto  della  occlusione  sperimentale  (vedremo 
con  quali  metodi)  del  tronco  della  vena  porta,  per  uno  studio  del 
comportamento  dell'organismo,  nei  suoi  varii  visceri  e  sopratutto 
nella  ghiandola  epatica,  di  fronte  all'impedimento  meccanico  al 
circolo  portale. 

La  legatura  della  vena  porta.  —  Le  esperienze,  al  riguardo, 
furono  in  parte  (specie  le  prime)  eseguite  con  la  semplice  legatura 
del  tronco  portale  presso  la  sua  entrata  nell'  organo  epatico.  L'ostru- 
zione del  grosso  vaso  venoso  veniva  fatta  ora  in  modo  rapido,  ora 
invece  —  con  metodo  che  dirò  fra  breve  —  lentamente.  Gli  ani- 
mali d'  esperienza  furono  scelti  fra  i  mammiferi,  nei  quali  il  sistema 
della  porta  si  può  dire  indipendente  dal  sistema   venoso  generale, 
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e  fra  gli  uccelli  nei  quali  invece  esiste,  come  è  noto,  il  circolo 
di  Jacobsmi^  che  —  per  mezzo  delle  vene  renali  —  fa  comunicare 
le  radici  mesenteriche  della  porta  con  la  vena  cava  inferiore. 

CL  Bernard,  che  anche  in  questo  come  in  altri  campi 
portò  da  sommo  maestro  il  contributo  della  fisio-patologia  speri- 
mentale, si  occupò  del  sistema  della  vena  porta  e  ne  studiò  il  si- 
gnificato legando  tale  grosso  tronco  venoso  nei  mammiferi  e  negli 
uccelli.  Nei  suoi  primi  esperimenti  su  cani  egli  vide  come  in  se- 
guito alla  legatura  istantanea  della  porta  gli  animali  morivano  — 
fatto  ormai  noto  oggi  in  patologia  —  in  poche  ore,  con  sintomi 
generalmente  di  indebolimento  progressivo,  con  paresi  degli  arti 
posteriori,  con  abbassamento  incostante  della  temperatura,  con  ac- 
celerazione del  respiro  e  con  assopimento  che  precedeva  di  poco 
resito  letale. 

Ore  che  eseguì  pure  nei  mammiferi  la  legatura  brusca  della 
vena  porta  vide  ancora  morire  in  poche  ore  gli  animali  d'esperi- 
mento e  riscontrò  in  tali  casi  all'  autopsia  una  fortissima  conge- 
stione passiva  e  fatti  emorragici  nella  mucosa  intestinale. 

Bernard  praticando  V  autopsia  dei  grossi  animali  sui  quali 
aveva  sperimentato  riscontrò  i  fatti  osservati  da  Ore  ed  ancora 
idrope-ascite  :  inoltre  trovò  pressoché  normale  la  quantità  di  glucosio 
nel  fegato  ;  ma  —  fece  giustamente  notare  —  gli  animali  morivano 
troppo  presto  perchè  cosi  non  dovesse  essere.  Egli  allora  pra- 
ticò r  esperimento  sul  piccione  (che  possiede,  come  ò  noto,  il  cir- 
colo collaterale  cavo-portale  di  Jacobson)  e,  siccome  vide  morire 
anche  questo  animale  non  più  tardi  di  un  giorno  dopo  la  legatura, 
pensò  che  l'occlusione  della  porta  dovesse  praticarsi  lentamente 
onde  permettere  la  vita  all'  animale  e  dar  modo  allo  sperimentatore 
di  studiare,  a  distanza  di  tempo,  gli  effetti  di  tale  interruzione  di 
circolo  sulle  importantissime  funzioni  deUa  ghiandola  epatica. 

Anche  Ore  venne  a  queste  conclusioni.  E  Bernard  ideò  un 
metodo  di  lenta  occlusione  del  tronco  venoso  in  discorso.  Egli 
passava  un  filo  sotto  la  porta  (dopo  d'averla,  nataralmente,  isolata 
dagli  altri  vasi  dell'  ilo  del  fegato),  lasciava  uscire  i  due  capi  di 
esso  dalla  ferita  addominale  e,  suturata  quest'ultima,  li  allacciava 
all'  esterno. 

Il  filo  passante  sotto  la  porta  bastava  per  irritare,  trombiz- 
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zare,  occludere  completamente  ma  non  istantaneamente  il  tronco 
venoso. 

Il  sommo  fisiologo  francese  sacrificò  dopo  oltre  due  mesi  al- 
cuni cani  così  operati  e  riscontrò  anzitutto  all'  autopsia  anastomosi 
collaterali  fra  porta,  vene  renali,  cava,  vene  epigastriche  ed  emor- 
roidarie.  Il  fegato  non  si  presentò  mai  esangue  e,  appena  ucciso 
r  animale,  Bernard  potò  osservare,  per  la  contrazione  ancora  pre- 
sente dell'  orecchietta  destra,  in  un  taglio  praticato  sull'  organo 
epatico  una  corrente  reflua  di  sangue  dalle  sovraepatiche  alla  porta 
e  potè  inoltre  vedere  fra  porta  e  vene  sovraepatiche  di  questi  ani- 
mali larghe  anastomosi.  Egli  in  base  a  tale  osservazione  concluse 
esistere  una  specie  di  flusso  e  di  reflusso  oscillatorio  fra  porta  e 
sovraepatiche,  onde  —  in  altre  parole  —  le  materie  assorbite  dall'in- 
testino potrebbero  giungere  al  fegato  per  due  vie,  diretta  ed  indiretta. 

Ma  Bernard  ricercò  altro  ancora.  Egli  si  fece  la  dimanda: 
legata  la  porta,  tolta  cioè  la  sorgente  di  assorbimento  dei  mate- 
riali che  dovranno  dare  il  glicogeno  epatico,  quest'ultimo  scom- 
parirà dal  fegato  ?  E  rispose  che  a  priori  dovrebbe  sembrare  che 
sì.  Eppure  la  legatura  della  vena  porta,  fatta  con  le  accennate 
precauzioni,  non  portò  negli  animali  sperimentati  dal  fisiologo  fran- 
cese alcun  disturbo  nella  nutrizione  generale,  il  che  fece  supporre 
a  Bernard  che  il  glicogeno  fosse  ancora  presente.  Egli  infatti  in 
due  cani  osservati  dopo  due  mesi  dall'esperimento  riscontrò  nel 
fegato  presenza  di  glicogeno  come  di  norma,  onde  concluse  al  ri- 
guardo ammettendo  che  gli  alimenti  i  quali  debbono  fornire  di  tale 
sostanza  la  ghiandola  epatica,  possono  avere  la  loro  azione  oltre 
che  direttamente  per  la  vena  porta,  anche  indirettamente  (per  fe- 
nomeni più  complessi)  per  le  vene  sovraepatiche. 

CI,  Bernard  eseguì,  sugli  animali  così  operati,  altre  ricer- 
che ancora.  Egli  studiò  se  dopo  la  legatura  della  porta  lo  zuc- 
chero passasse  più  facilmente  nel  sangue  e  nelle  urine.  Concluse 
ammettendo  che  tale  passaggio  del  glucosio  non  è  un  fatto  asso- 
luto ;  che  esso  è  al  contrario  proporzionale  alla  massa  di  sostanze, 
amilacee  o  zuccherine,  introdotte,  giacché  egli  vide  quantità  grandi 
di  zucchero  ingerite  passare  ugualmente  nelle  urine  di  animali  con 
la  vena  porta  occlusa  o  non;  quantità  minori  invece  essere  nelle 
urine  presenti  solo  dopo  la  legatura  e  non  in  animali  sani. 
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Ore  produsse  in  alcuni  cani  una  lenta  obliterazione  della 
porta  e  vide,  anche  dopo  un  periodo  di  tempo  relativamente  lungo, 
la  cistifellea  piena  di  bile  ;  onde  concluse  che  la  secrezione  biliare 
non  è  influenzata  dalla  interruzione  del  circolo  portale.  Oré^  inol- 
tre, tolse  ad  un  cane  cosi  operato  la  legatura  dopo  una  settimana 
e  lasciò  in  vita  l'animale  ancora  per  una  ventina  di  giorni.  Al- 
l'autopsia egli  vide  la  vena  porta  totalmente  chiusa  e  trasformata 
in  un  cordone  fibroso  ;  trovò  comunicazioni  tra  le  vene  meseraiche 
e  la  cava  inferiore  e  osservò  una  diminuzione  di  volume  della 
ghiandola  epatica.  La  formazione  poi  dello  zucchero  nel  fegato 
degli  animali  cosi  operati  continuò  —  a  detta  dell'A.  —  pur  es- 
sendo impervia  la  porta. 

CI,  Bernard  cita,  da  ultimo,  casi  osservati  dagli  autori, 
nei  quali  esistevano  —  nell'  uomo  e  anche  nel  cane  —  ampie  co- 
municazioni fra  porta  e  cava  e  conclude  che  il  passaggio  della 
vena  porta  nel  fegato  non  è  assolutamente  necessario  :  riconosce 
doversi  ricercare,  per  spiegare  la  morte  (cosi  rapida  e  coi  fenomeni 
più  sopra  descritti)  in  seguito  alla  brusca  legatura  della  porta  in 
animali  senza  circolo  collaterale  di  Jax^obson,  altre  cause  che  la 
congestione  sia  pure  fortissima  dell'intestino,  ed  ammette  che 
l'animale  muoia  per  anemia  del  cervello  e  di  altri  organi. 

Solotvieff  convintosi  da  alcune  prime  esperienze  che  la  chiusura 
immediata  della  porta  era  rapidamente  mortale  (gli  animali  così 
operati  morivano  4-22  ore  dopo  l'operazione)  pensò  di  produrre 
—  come  già  Ore  e  Bernard  —  una  graduale  trombosi  di  tale 
tronco  venoso:  egli  legava  ora  la  vena  mesenterica  superiore,  ora 
la  vena  Menale.  L'  A.  tralascia  di  tener  conto  dei  casi  nei  quali 
ebbe  complicanze  operatorie,  come  ascessi,  emboli,  fatti  peritonitici  : 
descrive  invece  il  reperto  anatomo-patologico  della  ghiandola  epa- 
tica dovuto  alla  sola  occlusione  della  porta  e  consistente  principal- 
mente in  fatti  di  atrofìa  e  di  degenerazione  grassa  neUa  cellula 
parenchimale  dell'  organo  ;  in  ispessimento  delle  pareti  ed  in  restrin- 
gimento del  lume  dei  vasi  sanguigni;  in  notevole  aumento  del 
tessuto  connettivo  interstiziale. 

Un  quadro  anatomo-patologico  tutto  affatto  diverso,  Solotvieff 
descrive  invece  pel  fegato  di  animali  nei  quali  la  chiusura  della 
porta  fu  fatta  in  una  sol  volta,  mediante  legatura  di  essa  alla  sua 
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entrata  nella  ghiandola  epatica.  In  tali  casi  (gli  ammali  non  so- 
pravvissero, come  ho  detto,  oltre  22  ore)  VA.  vide  nel  parenchima 
epatico  rigonfiamento  torbido  delle  celiale  epiteliali,  replezione 
vasaio  con  infiltrati  di  elementi  linfoidi  e  talora  vere  trombosi 
venose. 

Solouneff  cosi  interpreta  il  reperto  isto-patologico  degli  ani- 
mali con  lenta  obliterazione  portale  :  i  capillari  sanguigni  cessano 
di  riempirsi  di  sangue;  la  ceUula  epatica  non  ricevendo  sangue 
sufficiente  alla  sua  funzione  si  atrofizza  o  degenera  ;  il  tessuto  con- 
nettivo interstiziale  poi,  in  conseguenza  di  tale  riduzione  del  pa- 
renchima dell'  organo,  si  trova  nelle  condizioni  più  adatte  a  pro- 
liferare. 

Ho  ricordato  che  ad  Ore,  a  CI.  Bernard  e  a  Soknoieff  i 
cani  legati  in  modo  brusco  nella  vena  porta  non  sopravvissero  che 
poche  ore.  Boger  che  sperimentò  pure  legando  tale  vena  nel  cane 
vide  tutti  i  suoi  animali  morire  entro  tre  ore  dall'  esperimento  : 
M008  invece  operò  conigli  i  quali  sopravvissero  da  16  a  29  ore, 
ma  secondo  Heidenhein  V  ostruzione  in  questo  ultimo  caso  doveva 
essere  incompleta  perchè  a  Roger  questi  animali  non  sopravvissero 
che  25  0  30  minuti. 

La  sintomatologia  che  precedeva  la  morte  di  tutti  questi  ani- 
mali era  presso  che  eguale  a  quella  notata  per  i  cani  di  Bernard  : 
soltanto,  il  coniglio  presentava  qualche  volta  fenomeni  convulsivi 
che  quasi  mai  invece  era  dato  notare  nel  cane. 

Jappelli  eseguì  la  legatura  della  porta  negli  animali  senza 
circolo  di  Jaeobson  e  concluse  con  Bernard  che  questo  esperi- 
mento, se  eseguito  in  modo  brusco,  produce  la  morte,  se  fatto  in- 
vece gradatamente  permette  la  vita  per  un  tempo  più  0  meno 
lungo  per  la  formazione  di  un  circolo  collaterale.  Egli  ricorda  le 
due  teorie  principali  emesse  dagli  autori  per  spiegare  la  morte  ra- 
pida in  seguito  alla  brusca  legatura  della  porta  :  la  meccanica  0 
idraulica  (diminuita  pressione  arteriosa  generale,  anemia  cerebrale) 
e  la  tossica  (fatti  di  autointossicazione). 

Jappelli^  anche  pel  fatto  che  non  trovò  una  notevole  tossicità 
del  sangue  portale,  negli  animali  che  avevano  subita  la  legatura 
della  porta,  tale  da  spiegare  la  sintomatologia  e  l' esito  letale  degli 
animali  operati,  si  mostra  contrario  alla  teoria  tossica.  Egli  fa  più 
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precisameote  la  questione  se  il  sangue  portale  sia  tossico,  oppure 
se  il  fegato  produca  delle  sostanze  antitossìche  necessarie  rispetto 
a  determinati  veleni  dell' individuo.  Egli  propende  per  questa  ul- 
tima ipotesi  ;  secondo  V  A.  legare  la  porta  significa  togliere  fuori 
circolo  i  due  terzi  di  sostanza  epatica,  restando  allora  il  terzo  ir- 
rorato dai  vasi  dell'arteria  epatica. 

Schiff  invece  —  e  con  lui  del  resto  altri  autori  che  si  occu- 
parono deir  argomento  —  in  base  a  ricerche  sperimentali  concluse 
per  una  azione  protettiva  del  fegato  contro  determinate  sostanze 
tossiche  di  origine  portale.  Egli  trovò  infatti  che  alcuni  alcaloidi 
iniettati  nelle  vene  del  corpo  producono  avvelenamenti  maggiori 
di  quello  che  avvenga  se,  nella  stessa  dose,  si  iniettano  nel  sistema 
della  porta.  E  Schiff  invoca  appunto  una  autointossicazione  del- 
l' organismo  per  spiegare  la  causa  della  morte  in  seguito  alla  le- 
gatura di  tale  grosso  tronco  venoso. 

Doyan  e  Dufourt  studiarono  —  lo  accenno  di  sfuggita  perchè 
non  direttamente  interessante  per  le  mie  ricerche  —  la  funzione 
uropoietica  del  fegato  in  seguito  alla  legatura  dell'arteria  epatica 
e  a  quella  della  vena  porta;  dalla  legatura  di  quest'ultimo  vaso 
non  videro  influenzata  sensibilmente  la  produzione  dell'  urea  relar 
tivamente  all'  azoto  totale. 

Castaigne  e  Bender  in  uno  studio  sperimentale  sulle  cause  di 
morte  dopo  la  legatura  della  vena  porta  conclusero  (servi  loro 
come  animale  d'  esperimento  il  cane)  che  causa  di  morte,  in  se- 
guito a  tale  atto  operativo,  non  è  l' insufBcienza  epatica;  che  la 
teoria  dell'  autointossicazione  è  inammissibile.  Per  questi  autori  è 
il  forte  squilibrio  di  circolo  che  uccide,  è  l' anemia  che  è  mortale. 
E  Castaigne  e  Bender  aggiungono  che  si  aumenta  la  vita  agli 
animali  così  operati  legando  l'aorta  sopra  il  tronco  celiaco  o  fa- 
cendo una  trasfusione  di  sangue. 

Ehrhardt  vide  —  come  già  varii  altri  autori  —  morire  in 
poche  ore  gli  animali  ai  quali  aveva  legata  la  vena  porta.  Speri- 
mentò anche  legando  una  sola  branca  di  questo  vaso  venoso  e 
vide  allora  prodursi  una  atrofia  del  lobo  corrispondente  del  fegato, 
con  formazione  di  ascite.  Secondo  l' A.  si  ha,  in  altri  termini,  un 
processo  analogo  alla  cirrosi  :  nel  resto  del  fegato  si  avrebbero  poi 
fenomeni  di  ipertrofia  compensatrice. 
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In  poche  parole,  sulle  cause  della  rapida  morte  dì  an  animale 
senza  circolo  collaterale  dì  Jacobson,  in  seguito  alla  legatura  istan- 
tanea della  porta,  non  sono  d'accordo  gli  autori.  CI.  Bernard  ri- 
getta la  congestione  intestinale  come  insufficiente  (così  pensa  an- 
che Tappeiner)  a  spiegare  tanto  effetto  ed  ammette  —  come  già 
dissi  —  che  V  animale  muoia  per  anemia  di  varìi  visceri  ed  in 
specie  del  cervello.  E  Ludwig  e  Thiry  constatarono  in  fatti  nella 
legatura  della  porta  un  abbassamento  della  pressione  arteriosa: 
Picard  invece  è  contro  questa  teoria  mostrando  come  sia  diversa 
la  sintomatologìa  della  legatura  della  porta  e  delle  emorragie. 
Schiff  infine  ritiene  che  un  risultato  sperimentale  co^  interessante 
sia  la  conseguenza  diretta  di  fatti  di  autointossicazione. 

Ho  creduto  bene  esporre  e  riunire,  per  quanto  pubblicate  a 
varie  distanze  di  tempo,  le  esperienze  degli  autori  che  negli  ani- 
mali legarono,  semplicemente,  il  tronco  della  vena  porta.  Ora  mi 
fermerò  sopra  un  altro  esperimento  che,  eseguito  da  valenti  autori, 
sul  sistema  venoso  in  discorso,  aprì  nuove  vie  alla  conoscenza 
della  patologia  della  ghiandola  epatica.  E  dicendo  di  questo  nuovo 
esperimento  ricorderò  ancora  le  nuove  teorie  che  furono  emesse 
man  mano  dagli  autori  per  spiegare  i  fatti  riscontrati  e  che  si  ri- 
solvono poi  in  ipotesi  —  più  o  meno  probabili  —  per  renderci 
ragione  dei  gravi  fenomeni  che  seguono  ad  un  ostacolo  improv- 
viso  della  porta  in  un  animale  che  non  possegga  un  circolo  colla- 
terale che  riunisca  la  porta  con  la  vena  cava  inferiore. 

*      * 

La  fistola  di  Eck.  r—  Eck  nel  1878  comunicava  i  primi  ri- 
sultati di  un  suo  geniale  esperimento  consistente  nel  far  comuni- 
care, negli  animali  con  cìrcolo  portale  indipendente  dal  sistema 
venoso  generale,  per  mezzo  di  una  fìstola  le  due  vene  cava  e  porta 
e  nel  legare  quest'  ultima  alla  sua  entrata  nel  fegato,  cioè  al  diso- 
pra della  fistola  stessa. 

Degli  otto  cani  operati  in  tal  modo  da  Eck  uno  morì  poco 
dopo  r  operazione,  sei  vissero  dai  2  ai  7  giorni  e  V  ultimo,  che 
sopravviveva  già  da  oltre  due  mesi  all'  esperimento,  fuggì  di  labo- 
ratorio. L' A.  ricercando  la  causa  della  morte  dei  suoi  animali  dice 
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che  èssa  era  generalmente  dovuta  ad  infiammazione  peritoneale  ed 
a  strozzamenti  intestinali;  esaminando  la  fistola  alla  autopsia  ri- 
scontrò che  essa  era  aperta  se  di  diametro  piuttosto  rilevante 
(2  cm.),  era  chiusa  da  coaguli,  invece,  se  di  diametro  minore  (non 
oltre  1  cm.). 

Eck  accenna  inoltre  alla  applicabilità  della  sua  operazione 
nei  casi  di  ascite  da  causa  meccanica  e  dice  provato  che  il  san- 
gue portale  può  passare  nel  circolo  generale  con  una  operazione 
sicura  e  senza  danneggiare  l' organismo. 

Stolnikow  ripetè  V  operazione  di  Eck  sopra  sei  cani  che  vide 
sopravvivere  3-6  giorni  all'  esperimento.  L' A.  non  parla  delle 
cause  della  morte  ;  accenna  invece  ad  osservazioni  anatomiche 
fatte  sugli  animali  operati,  concludendo  che  il  fegato  era  di  gran- 
dezza normale,  che  conteneva  molto  sangue  e  che  non  presentava 
alcuna  alterazione  notevole  nemmeno  microscopicamente.  Le  vie 
biliari  erano  integre:  la  cistifellea  e  l'intestino  contenevano   bile. 

Nessun  altro  autore  si  occupò  della  fistola  di  Eck  fino  al  1892, 
anno  nel  quale  comparve  il  lavoro,  veramente  classico  e  ormai 
noto  agli  studiosi,  di  Hahn^  Massen^  Nencki  e  Pawlow. 

I  quattro  russi  presero  le  mosse  dai  due  precedenti  lavori  già 
ricordati,  di  Eck  e  di  Stolnikow  e  sperimentarono  sopra  60  cani 
per  studiare  la  causa  della  morte  non  immediata,  ma  a  breve  sca- 
denza dall'  operazione  di  Eck.  Due  terzi  degli  animali  operati  mo- 
rirono per  cause  accidentali,  un  terzo  servi  di  studio.  Oli  AA.  os- 
servarono in  questi  ultimi,  dopo  l'operazione,  fenomeni  nervosi 
caratterizzati  da  cambiamento  di  carattere  (gli  animali  divenivano 
più  cattivi,  più  ostinati),  da  ipereccitabilità  (perfino  convulsioni  clo- 
niche  e  toniche),  da  aumento  del  respiro,  da  atassie^  (la  disturbi 
degli  organi  di  senso  (generico  e  specifici),  infine  da  stato  comatoso 
profondo.  Poi  o  avveniva  la  morte  o  —  talvolta  —  la  guarigione 
radicale  dell'animale  operato,  il  quale  però  ricadeva  sotto  una 
nuova  crisi  nervosa  giungendo  fino  alla  morte,  qualora  si  fosse 
nutrito  di  cibi  carnei  piuttosto  abbondanti. 

Nelle  autopsie  eseguite  sui  loro  animali  d'esperimento,  Hahrij 
Maasm,  Nencki  e  Pawlow  videro  che  quando  si  trattava  di  ani- 
mali sopravvissuti,  in  buone  condizioni  nutritive,  all'  atto  operativo 
l'apertura  fistolare  era  piccolissima  (l'aumento  di  pressione  aveva 
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formato  il  cìrcolo  collaterale),  mentre  quando  8i  trattava  di  animali 
morti  in  crisi  nervosa  l'apertura  fistolare  era  piuttosto  grande. 

Gli  AA.  interpretarono  i  fenomeni  nervosi  osservati  come 
fatti  di  intossicazione  dipendenti  da  mancata  funzione  del  fegato 
e,  avendo  riscontrato  nelle  urine  dei  loro  animali  acido  carbam- 
minico  ed  avendo  con  questo  acido,  introdotto  per  via  gastrica,  ri- 
prodotti i  sintomi  nervosi  dei  cani  operati  di  fistola  di  Eck^  con- 
clusero spettare  al  fegato  il  compito  di  trasformare  in  urea  l'acido 
carbamminico  ed  essere  quindi  quest'  acido  la  causa  dell'  avvelena- 
mento dell'  animale  in  seguito  alla  soppressione  dell'  azione  del  fe- 
gato per  la  fistola  cavo-portale. 

Ma  su  tale  questione  chimica,  cosi  bene  trattata  da  Hahn  e 
Nencki^  non  è  qui  il  caso  di  insistere  oltre,  per  quanto  essa  sia 
importante. 

Qui  invece  accennerò,  sia  pure  brevemente,  alle  osservazioni 
anatomo-patologiche  fatte  da  Ouskow  suU' interessente    argomento. 

Oushow  descrisse,  in  seguito  alla  fistola  di  Eck^  nel  cane 
atrofia  quasi  costante  e  —  talvolta  —  forte  infiltrazione  adiposa 
della  ghiandola  epatica  :  nei  reni  rigonfiamento  torbido  e  —  in 
qualche  caso  —  piccoli  globi  jalini  nei  canalicoli  urinarii. 

Hahn^  Massen,  Nencki  e  Pawlow.  i  quali  riportano  nel  loro 
lavoro  i  risultati  anatomo-patologici  di  Ouskow^  dicono  essere  lo- 
gico che  con  la  operazione  di  Eck  il  fegato  —  posto,  per  così 
dire,  fuori  campo  —  vada  col  tempo  atrofizzandosi.  Riguardo  poi 
alle  alterazioni  renali  sopradescritte,  i  quattro  autori  russi  le  ri- 
tengono dovute  non  alla  semplice  iperemia  passiva  della  vena  re- 
nalo;  la  quale  pure  si  osserva,  ma  a  cause  tossiche,  ad  irritazione 
di  prodotti  speciali  anormali  di  metamorfosi,  perchè  quando  V  ani- 
male con  fistola  di  Eck  introduceva  abbondanti  cibi  carnei  dimi- 
nuiva la  quantità  di  urina  da  esso  eliminata  e  questa  conteneva 
albume. 

Queirolo^  nel  1894,  stabili  con  altro  metodo  —  unendo  fra 
loro  i  monconi  della  porta  e  della  cava  precedentemente  tagliati  — 
una  comunicazione  diretta  cavo-portale.  L' A.  si  occupò  di  vedere 
se  al  fegato  spettasse  veramente  una  funzione  svelenatrice  :  cercò  a 
tal  fine  sé  in  determinate  condizioni  patologiche  lo  siero  addominale 
avesse  tossicità  maggiore  degli  sieri  versati  in  altre  cavità  del  corpo. 
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ma  il  reperto  fu  negativo  ;  osservò  se  negli  animali  così  operati  si 
avessero  sintomi  di  avvelenamento  e  se  vi  fosse  una  maggiore  tos- 
sicità delle  loro  urine,  ma  ebbe  ancora  risultati  negativi.  Queirolo 
pensò  invece  che  alle  pareti  intestinali  (epitelii)  spettassero  i  feno- 
meni di  svelenamento  dei  veleni  intestinali. 

Murri  obiettò  —  in  una  lunga  polemica  —  a  Qtieirolo  che 
oltre  il  rene  altri  organi  ancora  possono  aiutare  lo  svelenamento 
dell'  organismo  e  disse  che  il  resultato  negativo  dell'  esperimento 
non  lascia  concludere  nulla,  come  nulla,  del  resto,  avrebbe  lasciato 
concludere  al  riguardo  un  reperto  positivo.  Giacché  allora  la  causa, 
secondo  Murri^  di  supposti  disordini  trovati  avrebbe  potuto  attri- 
buirsi 0  all'  impedimento  opposto  al  sangue  proveniente  dall'  inte- 
stino, oppure  a  quello  opposto  agli  altri  confluenti  della  porta. 

Magnanimi  studiò  il  comportamento  del  ricambio  azotato  in 
seguito  all'innesto  della  vena  porta  nella  cava  e  trovò  che  in  tali 
condizioni  di  esperimento  le  urine  presentano  una  diminuzione 
dell'  urea  e  dell'  azoto  totale,  un  aumento  invece  di  ammoniaca. 

Bielka  escluse  in  alcuni  cani  il  circolo  della  porta  con  una 
operazione  presso  che  uguale  a  quella  di  Queirolo.  Di  14  cani 
operati  VA.  ne  vide  appena  uno  superare  il  20**  giorno  di  vita: 
gli  altri  morirono  quasi  tutti  12  ore  dopo  l'esperimento.  L'unico 
cane  sopravvissuto  era  deperito  nella  nutrizione  ma  —  dice  Bielka  — 
sopportava  la  dieta  carnea. 

FurgiueU  portò  una  modificazione  al  processo  Qìieirolo  ;  pro- 
cesso che  ad  Isaia  diede  risultati  non  interpretabili  per  fatti  di 
intossicazione  :  tale  ultimo  autore  notò,  soltanto,  nelle  urine  scarsa 
quantità  di  urea  ed  aumento  degli  eteri  solfoconiugati. 

Seno-Bacile  eseguì  l'innesto  della  vena  porta  nella  cava  infe- 
riore in  dieci  cani,  in  sette  dei  quali  con  buon  risultato.  Egli  con- 
cluse che  l'animale  può  sopravvivere  alla  fistola  purché  non  si  cibi 
di  carne. 

Boxxi  in  un  primo  lavoro  (1898)  studiò  le  alterazioni  ana- 
tomo-patologiche  nei  cani  operati  di  fistola  di  Eck:  De  Filippi 
portò  nell'argomento  il  contributo  chimico. 

Boxxi^  ricordata  la  tossicità  riscontrata  dagli  autori  nelle  urine 
in  seguito  a  malattie  epatiche  e  ad  esperimenti  nei  quali  —  lega- 
tura della  porta,  fistola  di  Eck  —  il  fegato  è  posto,  per  cosi  dire^ 
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faori  fanzìoDe,  stadio  appunto  il  comportamento  del  rene  in  seguito 
ad  una  insufficienza  epatica  relativa  artificialmente  prodotta  (fistola 
di  Eck).  Egli  estese  inoltre  le  sue  ricerche  istopatologiche  agli  altri 
visceri  dell'organismo.  L'A.  sperimentò  su  cani  nei  quali  notò  un 
quadro  di  intossicazione  non  in  tutto  corrispondente  a  quello  os- 
servato da  Hahn^  Massen^  Nencki  e  Pawlow. 

Bozzi  trovò  alla  autopsia  quasi  costantemente  beante  la  aper- 
tura cavo-portale  e  non  stabilitosi  il  circolo  portale  collaterale.  Egli 
riscontrò  nel  fegato  degenerazione  grassa  e,  nei  casi  di  maggior 
durata  dell'esperimento,  leggiero  aumento  del  connettivo  perì-so- 
vraepatico:  nel  rene  quasi  unicamente  alterazioni  acute  (necrosi, 
rigonfiamento  torbido  e  degenerazione  grassa  delle  cellule  epite- 
liali) e  quindi  prodotte  da  improvviso  scompenso:  nella  milza  grasso 
negli  spazi  pericorpuscolari.  E  l'A.  concluse: 

1^  ammettecfdo  l'importanza  del  fegato  come  organo  protet- 
tore specie  contro  i  veleni  intestinali,  non  bastando  allo  scopo  l'epi- 
telio intestinale  (Queirolo)\ 

2^  dimostrando  la  possibilità  di  alterazioni  renali  acute  se- 
condarie ad  una  insufficienza  epatica  primitiva; 

3^  ricordando  che  le  alterazioni  di  insufficienza  renale  riscon- 
trate non  hanno  nessuna  nota  caratteristica;  sono  invece  simili  a 
quelle  che  si  osservano  in  varie  intossicazioni  generali  dell'organismo. 

Bozzi  in  un  secondo  lavoro  (1900)  esegui  numerose  ricerche 
sperimentali  dirette  a  studiare  i  rapporti  possibili  fra  intestino,  fe- 
gato e  reni.  Confrontando  le  alterazioni  anatomo-patologiche  riscon- 
trate nei  cani  operati  di  fistola  di  Eck  e  morti  per  intossicazione 
carnea  con  quelle  riscontrate  nell'uomo  in  clinica  nei  casi  di  ne- 
frite postoperatoria  seguiti  da  morte,  nacque  all'A.  il  sospetto  trat- 
tarsi anche  in  questi  ultimi  di  intossicazioni.  Si  trattava  di  vedere 
la  parte  che  in  ciò  avrebbe  avuto  lo  stato  del  fegato. 

Bozzi  riprodusse  a  tal  fine  nei  cani  con  fistola  di  Eck  quelle 
turbe  intestinali  —  sperimentava  legando  il  crasso  poco  sotto  il 
cieco  —  che  clinicamente  paiono  mettersi  in  rapporto  con  le  nefriti 
postoperatorie. 

Risultò  da  tali  esperimenti  : 

V  che  i  cani  operati  da  fistola  di  Eck  erano  meno  resi- 
stenti dei  controlli  alla  occlusione  intestinale; 
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2^  che  in  essi  si  STiluppavano  più  facilmente  in  seguito  a 
ciò  fatti  di  nefrite  acuta  parenchimatosa; 

3^  che  mentre  la  reazione  dell' indacano  era  più  marcata 
nei  controlli,  quella  invece  dell'  urobilina  era  più  spiccata  nei  cani 
operati  di  fistola  di  Eck. 

Dal  reperto  poi  anatomo-patologico  di  tali  esperimenti  risultò 
che  nei  cani  operati  di  fìstola  di  Eck  e  di  legatura  del  grosso  in- 
testino si  ebbe  una  vera  degenerazione  grassa  piuttosto  estesa  della 
cellula  epatica,  nei  controlli  invece  un  semplice  aumento  del  grasso 
che  anche  normalmente  si  deposita  nell'  organo  :  nel  rene  dei  primi 
animali  d'esperimento  furono  notate  gravi  lesioni  parenchimali,  nei 
controlli  invece  non  furono  rinvenute  vere  lesioni  :  nella  milza  nes- 
suna alterazione  notevole  mai« 

Baxxi  concluse,  al  riguardo,  paragonando  il  reperto  dei  cani 
operati  di  fistola  di  Eck  e  di  legatura  intestitaale  a  quello  degli 
operati  di  sola  fistola  di  Eck  e  morti  in  seguito  ad  ingestione  di 
cibi  carnei:  in  entrambi  i  casi  —  egli  dice  —  si  hanno^  in  una  pa- 
rola, fatti  tossici. 

Da  ultimo,  SaUzskin  e  Zaleski^  confrontando  esperienze  ese- 
guite con  la  sola  fistola  di  Eck  ed  altre  nelle  quali  detta  fistola  era 
seguita  dalla  estirpazione  del  fegato,  conclusero  che  nella  prima 
serie  di  esperimenti  —  soppressione  parziale  della  ghiandola  epatica 
—  si  avrebbe  un  intossicamento  da  carbammato  d'ammonio  (urine 
alcaline),  nella  seconda  invece  —  soppressione  totale  delle  funzioni 
epatiche  —  fatti  di  intossicamento  acido  (urine  acide). 

*      « 

U  obliterazione  della  vena  porta  neWiiomo  e  le  alterazioni 
che  essa  produce  nella  ghiandola  epatica.  —  Le  osservazioni  ana- 
tomo-patologiche  degli  autori  sul  fegato  di  cadaveri  umani  che  pre- 
sentavano occlusione  (trombosi)  della  vena  porta  sono  andate,  specie 
in  questi  ultimi  tempi,  aumentando  :  io  accennerò  ad  alcune  —  le 
principali  —  di  esse,  a  complemento  della  letteratura  sull'interes- 
sante argomento  della  obliterazione  della  vena  porta. 

Se  vogliamo  tralasciare  le  vecchie  osservazioni  di  Ore  e  di 
Ointrac  (1856)  nelle  quali  sono  descritti  casi,  nell'  uomo,  di  occlu- 
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sione  della  vena  porta  senza  alterazioni  nella  importante  funzione 
epatica  della  secrezione  biliare,  noi  troviamo  già  nel  lavoro  di 
Botkin  (1864)  ed  in  quelli  più  recenti  di  Kdhler^  di  BermarU^  di 
Fabris  e  di  altri  un  contributo  anatomo-patologico  suU' argomento. 

La  maggior  parte  degli  autori  è  d'avviso  che,  se  in  un  cada- 
vere si  trova  trombosi  della  vena  porta  insieme  a  cirrosi  epatica,  la 
trombosi  è  dipendente  dalla  cirrosi  :  osservazioni  invece  di  Botkin  e 
di  altri  parlano  a  favore  dello  sviluppo  di  una  cirrosi  epatica  come 
conseguenza  della  trombosi  della  vena  porta. 

Kòhler  descrive  alcuni  casi  di  obliterazione  dei  rami  della 
porta,  ne  discute  la  genesi,  se  siano  cioè  dovuti  a  fatti  di  trombosi 
0  di  embolia,  e  ne  riporta  i  reperti  microscopici.  Da  questi  ultimi 
risultano  da  un  lato  formazioni  di  specie  di  infarti  emorragici  ed  in- 
filtrazione grassa  del  fegato  con  focolai  multipli  cianotici-atrofici 
(r  stadio  di  Kdhler\  dall'altro  fatti  atrofici  e  pigmentarii  della 
cellula  epatica  accompagnati  da  proliferazione  del  tessuto  connet- 
tivo interstiziale  e  da  vere  cicatrici  connettivali  (2°  stadio  dello 
stesso  autore). 

Bermant  riporta  un  caso  di  obliterazione  del  ramo  destro  della 
vena  porta  (per  compressione  di  un  grosso  nodo  neoplastico  del- 
l'ilo epatico),  accompagnata  da  atrofia  fortissima  del  lobo  epatico 
corrispondente.  Egli  ritiene  verosimile  che  l'obliterazione  del  ramo 
portale  sia  avvenuta  gradatamente  —  mentre  pensa  invece  che  nei 
casi  di  Kòhler  sia  stata  piuttosto  acuta  —  ed  in  conseguenza  per 
Bermant  V  atrofia  del  lobo  destro  del  fegato  sarebbe  avvenuta  pure 
lentamente  e  senza  infarto  emorragico.  I  fatti  riscontrati  dall' A.  al 
microscopio  consistono  in  diminuzione  (atrofia,  degenerazione  grassa) 
del  parenchima  epatico  ed  in  iperplasia  connettivale  molto  forte  nel 
lobo  destro,  appena  accentuata  —  ma  però  presente  —  in  quello 
sinistro  della  ghiandola  epatica.  Bermant  fa  osservare  che  l'arteria 
epatica  era  nel  caso  accennato  integra  e  conclude  che  la  oblitera* 
zione  della  porta  basta  di  per  sé  a  produrre  una  atrofìa  epatica. 

Fabris  —  in  un  lavoro  recente  —  distingue  una  occlusione 
(trombosi)  delle  sovraepatiche  secondaria  ad  altro  processo  fonda- 
mentale ed  una  che  si  sviluppa  come  malattia  a  sé  o  per  alterazioni 
del  sistema  venoso  sovraepatico  stesso  o  per  alterazioni  fetali.  De- 
scrive un  caso  di  quest'ultima  forma  (congenita),  nel  quale  la  stasi^ 
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epatica,  divenuto  coi  crescere  dell'età  sufficiente  il  circolo  collate- 
rale, andò  sempre  aumentando  fino  a  dare  trombosi  consecutive 
sovraepatiche  e  poi  portali.  Stasi  epatica,  infiltrazione  emorragica  dif- 
fusa, atrofia  della  cellula  epatica,  proliferazione  del  tessuto  connet- 
tivo interstiziale  e  dei  vasi  biliari:  queste  le  alterazioni  che  non  ad 
un  tratto  ma  lentamente  si  erano  andate  formando  nel  caso  di 
Fabris. 

* 

Tentativi  di  deviazione  chirurgica  del  sangue  portale  impe- 
dito nel  suo  circolo  normale:  risultati  clinici  e  sperimentali.  — 
Da  ultimo  non  sarà  qui  inutile  il  ricordare  come  i  chirurghi  ab- 
biano tentato,  con  varii  metodi,  la  deviazione  del  sangue  della  vena 
porta  nei  casi  in  cui  il  circolo  di  questa  fosse,  per  varie  cause, 
impedito. 

Anzi  alcuni  autori  sperimentarono  su  grossi  cani  combinando 
l'obliterazione  della  porta  con  tentativi  di  deviazione  del  sangue 
portale,  studiando,  anche  sotto  l'aspetto  anatomo-patologico,  gli  ef- 
fetti di  tali  atti  operativi. 

Talma  cercò  nelle  vene  omentali  una  via  collaterale  al  sangue 
del  circolo  portale  ostacolato,  nell'  uomo,  e  propose  allo  scopo  — 
cosa  ormai  nota  a  tutti  gli  studiosi  —  per  la  formazione  delle  nuove 
vie  di  scarico  la  fissazione  dell'  omento  al  peritoneo  parietale. 

Morison  esegui  con  buon  risultato  l'operazione  di  Tahna: 
dell'argomento  si  occuparono  pure  in  seguito  Boxxolo  e  Carle. 

Tillmann  portò  l' esperimento  sul  cane.  In  una  prima  serie  di 
esperienze  egli  esegui  solo  la  legatura  della  porta  o  del  grosso 
tronco  meseraico:  gli  animali  morirono  tutti.  In  una  seconda  serie 
formò  una  tasca  disseccando  il  peritoneo  dalla  parete  anteriore  del- 
l'addome ed  in  essa  fissò  l'omento:  dopo  otto  giorni  legò  la  me- 
seraica  e  in  terzo  tempo  la  porta.  Il  cane  cosi  operato  ebbe  enter- 
roragie  ma  poi  guart  e,  sacrificato  dopo  tre  mesi,  diede  a  vedere  la 
meseraica  trasformata  in  un  cordone  fibroso,  la  porta  ridotta  a  un 
sottile  canale,  nel  fegato  numerose  zolle  adipose  e  le  vene  addomi- 
nali parietali  dilatate  e  comunicanti  con  le  epiplooiche. 

Pascale^  provocate  forti  aderenze  fra  pareti  addominali  ed  epi- 
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ploon,   riuscì  a  legare  la  cava  inferiore  senza  che  l'animale  mo- 
risse. 

Kustnelxow^  studiando  gli  eflfetti  degli  ostacoli  nel  circolo  por- 
tale, richiamò  l'attenzione  sulla  dilatazione  delle  piccole  vie  colla- 
terali preesistenti  e  sulla  formazione  di  nuove. 

Schiassi  ha  proposto  un  suo  metodo  di  deviazione  chirurgica 
del  sangue  della  vena  porta,  consistente  nella  fissazione  del  lembo 
epiplooico  fra  i  muscoli  e  il  peritoneo  e  non  fra  la  pelle  e  i  muscoli, 
come  hanno  fatto  quasi  tutti  i  chirurghi  che  praticarono  tale  atto 
operativo.  Con  tale  metodo,  esso  dice,  è  evitato  il  pericolo  succes- 
sivo della  formazione  di  un'ernia  e  si  mettono  a  più  diretto  rap- 
porto i  vasi  mesenterici  con  le  origini  —  situate  appunto  nello 
strato  sottomuscolare  —  delle  vene  mammarie  interne  ed  epiga- 
striche. 

Monari  si  propose  di  condurre  il  sangue,  nella  stasi  portale  da 
cause  extraepatiche,  non  nel  circolo  venoso  generale  (operazione  di 
Talma)  ma  direttamente  al  fegato. 

L'operazione  di  Monari  —  già  ideata  ma  non  eseguita  da 
Rolleston  e  Tumer  —  consiste  nel  formare  in  primo  tempo  la  fistola 
di  Eck^  molto  piccola;  nel  fissare  poscia,  dopo  un  certo  periodo 
di  tempo,  l'omento  alle  pareti  addominali  e,  dopo  aver  strofinato  il 
fegato  e  distaccata  la  cistifellea^  al  fegato  stesso  cosi  cruentato.  I 
cani  superarono  tali  atti  operativi.  Dopo  una  dieta  carnea  alcuni  di 
di  essi  morirono  in  coma  :  il  reperto  necroscopico  fece  vedere,  oltre 
aderenze  fra  epiploon,  pareti  addominali  e  ghiandola  epatica,  una 
intensa  degenerazione  grassa  di  quest'ultima  e  congestione  e  fatti 
emorragici  nei  reni.  Gli  altri  animali  invece  sopravvissero  e  furono 
sacrificati  a  varie  distanze  di  tempo:  in  essi  nessuna  alterazione  fu 
dato  osservare  nei  visceri,  nemmeno  nel  fegato,  ed  il  circolo  omen- 
tale  fu  visto  comunicare  con  alcune  vene  nell'interno  del  paren- 
chima epatico,  fatto  questo  importante  il  quale  spiega  —  dice  l'A.  — 
la  mancata  comparsa  dei  noti  disordini  tossici. 

Bunge^  infine,  che  eseguì  l'operazione  di  Talma^  accenna,  fra 
gli  inconvenienti  di  tale  atto  operativo,  a  stati  convulsivi  attribuiti 
da  Nencki  a  una  saturazione  del  sangue  per  acido  carbamminico; 
stati  convulsivi  che  —  a  detta  dell'autore  —  si  hanno  più  facil- 
mente con  l'uso  di  cibi  carnei. 


234  e.   BOLOGNESI LA   LEGATURA   DELLA   VENA   PORTA 


PARTE   SECONDA. 

Io  ho  preferito  nelle  mie  esperienze  ostacolare  —  mediante 
legatura  —  il  circolo  portale  negli  animali  aventi  il  sistema  ve- 
noso di  Jakobson,  giacché  è  noto  come  in  essi  V  obliterazitoe  della 
porta  sia  compatibile  con  la  vita  per  la  presenza  di  un  circolo 
collaterale  formato  da  branche  mesenteriche  della  porta  le  quali 
comunicano  direttamente  con  le  vene  renali  e,  per  mezzo  di  que- 
ste, con  la  cava  inferiore. 

Scopo  di  tali  esperienze  fu  per  me  quello  di  studiare  se  e 
quali  alterazioni  anatomiche  e  funzionali  si  avessero  in  seguito  ad 
un  ostacolo  completo  e  rapido  del  circolo  portale  in  animali  nei 
quali  già  normalmente  una  parte  del  sangue  proveniente  dall'in- 
testino, passa  nel  circolo  venoso  generale  senza  attraversare  diretta- 
mente la  ghiandola  epatica. 

Fra  gli  animali  con  circolo  di  Jacobson  io  scelsi  dapprima  il 
piccione.  Se  nonché  dovetti  rinunciare  ben  presto  a  questi  animali 
d' esperimento,  come  quelli  che  —  per  ragioni  che  dirò  subito  — 
mal  si  prestavano  alle  mie  ricerche. 

La  legatura  della  porta  in  fatti  rappresenta,  per  la  tecnica 
stessa  occorrente  in  tale  atto  operativo,  per  il  tempo  relativamente 
non  breve  dell'esperimento  e  per  le  emorragie  quasi  inevitabili  nelle 
lacerazioni  necessarie  per  la  dissociazione  dei  grossi  vasi  dell'ilo 
epatico,  da  un  lato  uno  shok  traumatico  non  lieve,  dall'altro  una 
perdita  di  sangue  troppo  forte  per  i  piccoli  animali  da  esperimento. 
E  fu  appunto,  ora  per  shok  operatorio,  ora  per  fatti  emorra- 
gici intraperitoneali  provenienti  da  lacerazione  dei  piccoli  vasi  del 
connettivo  che  unisce  gli  elementi  dell'ilo  del  fegato  e  anche  — 
talvolta  —  da  lacerazioni  del  parenchima  epatico  nelle  vicinanze 
dell'  ilo  medesimo,  che  questi  miei  primi  animali  operati  venivano 
a  morte,  generalmente  poche  ore  dopo  l' atto  operativo. 

Io  dovevo  eliminare  anzitutto  queste  cause  di  errore,  onde 
pensai  di  sperimentare  su  animali  i  quali  —  come  l'anatra  e  il 
tacchino  —  fossero  più  resistenti  a  possibili  perdite  emorragiche  e 
al  trauma  operatorio  certamente  non  lieve. 
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Non  portai  V  esperimento  sai  pollo  giacché  questo,  per  la 
lunghezza  rilevante  dello  stemo  e  la  conseguente  brevità  dell'ad- 
dome, mal  si  presta  a  dare  un  campo  operatorio  su£Bcientemente 
ampio  per  l'esecuzione  della  legatura  della  porta  alla  sua  entrata 
nella  ghiandola  epatica. 

Nei  grossi  animali  anzidetti  con  circolo  venoso  di  Jacobson 
ho  eseguito  l' operazione  seguendo  il  metodo  indicato  da  CI.  Ber^ 
nord. 

Sul  lato  destro  dell'addome,  subito  sotto  i  muscoli  pettorali, 
praticavo  una  incisione  obliqua  lungo  il  margine  inferiore  dello 
sterno.  Aperta  la  cavità  addominale,  un  assistente  mi  spostava 
—  uncinandolo  —  lo  sterno  in  alto  e  —  colle  dita  —  il  fegato  a 
destra  ed  in  alto  e  lo  stomaco  in  basso  e  a  sinistra.  Mi  appariva 
allora  l' ilo  del  fegato  :  con  una  sonda  ottusa  isolavo  da  prima  la 
cistefellea  e  il  coledoco  che  spostavo  a  destra,  poi  l' arteria  epatica 
che  portavo  verso  sinistra.  Restava  co^  isolato  il  grosso  tronco 
della  vena  porta,  aderente  solo  posteriormente  con  le  parti  vicine. 
Cercavo  di  vincere  queste  ultime  resistenze  e,  subito  sotto  la  fac- 
cia inferiore  del  fegato,  passavo  dietro  il  tronco  portale,  con  un 
Dechamps^  un  filo  di  seta,  che  allacciavo  solo  dopo  essermi  assi- 
curato che  la  legatura  sarebbe  caduta  centralmente  alle  radici  me- 
senteriche, spleniche  e  pancreatico-duodenali  della  porta.  Stretto  il 
laccio,  vedevo  rigonfiarsi  fortemente  la  vena  sotto  la  legatura,  nei 
suoi  rami  di  origine  :  accasciarsi  invece  centralmente.  Il  ramo  di 
origine  gastrica  della  porta  non  potè  essere  compreso  nella  lega- 
tura per  le  sue  condizioni  anatomiche  ;  in  quanto  cioè  esso  è  troppo 
in  intimo  contatto  con  la  faccia  inferiore  del  fegato  cui  manda,  anche 
prima  di  unirsi  al  grosso  tronco  portale,  direttamente  alcune  dira- 
mazioni secondarie.  La  legatura  al  di  là  del  ramo  gastrico  porte- 
rebbe a  lacerazioni  tali  del  parenchima  epatico  da  compromettere 
l'esito  dell'esperimento. 

Ho  diviso  le  mie  esperienze  in  quattro  gruppi.  In  un  primo 
ho  posto  le  osservazioni  fatte  su  animali,  ai  quali  avevo  legata  la 
vena  porta,  non  oltre  15  giorni  dalla  legatura;  in  un  secondo  ed 
in  un  terzo  ancora  animali  con  vena  porta  legata,  ma  osservati 
rispettivamente  ad  un  mese  e  oltre  i  60  giorni  dall'  esperimento  ; 
neir  ultimo  animali  con  legatura  della  vena  porta  ed  inoculati    — 
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in  peritoneo,  in  vena  mesenterica  —  con  culture  di  bacterium  coli 
isolato  da  un  animale  della  stessa  specie. 

Quest'  ultimo  gruppo  di  esperienze  instituii  allo  scopo  di  ve- 
dere se  e  quali  dififerenze  di  alterazioni  si  avessero  e  di  funzione 
e  di  struttura  degli  organi  addominali  (in  ispecie  del  fegato),  in 
seguito  ad  una  infezione  colibacillare  sperimentale  in  animali  con 
e  senza  legatura  del  grosso  tronco  portale. 

A  tal  fine  io  isolai  da  un'  anatra  (animale  XI)  il  bacterium 
coli  virulentato  eseguendo  la  legatura  del  grosso  intestino  poco 
sopra  la  cloaca.  £  noto  in  fatti  come  nell'  occlusione  intestinale 
questo  germe  aumenti  di  virulenza  e  possa  provocare  —  per  le 
sue  tossine  e  per  la  sua  stessa  presenza  —  localmente  fatti  perito- 
nici,  per  via  ematogena  varie  alterazioni  dell'  organismo. 

L'animale  venne  a  morte  dieci  giorni  dopo  l'esperimento. 
Aperta  la  cavità  addominale  e  non  avendo  trovato  essudato  intra- 
peritoneale,  con  tutte  le  dovute  regole  dell'  asepsi  prelevai  il  con- 
tenuto dell'intestino  al  disopra  della  legatura  e  ne  foci  semina- 
gioni in  brodo  lattosato  contenente  carbonato  di  calcio,  in  agar 
semplice  ed  in  agar  glicerinato. 

Aperto  il  cavo  toracico  estrassi,  sempre  con  le  dovute  regole, 
sangue  dal  cuore  e  ne  feci  seminagioni  negli  stessi  mezzi  nutritivi. 

Questo  ultime  culture  rimasero  sterili,  mentre  nelle  prime  os- 
servai lo  sviluppo  di  un  germe  che  aveva  i  caratteri  morfologici 
del  bacterium  coli  ma  che  si  trovava  però  associato  a  un  bacillo 
lungo  e  sottile  che  era,  con  tutta  probabilità,  il  bactllus  subtilis. 

Il  bacterim  coli  era  nei  primi  mezzi  seminati  in  forte  prevalenza 
ed  io  ottenni  presto  il  suo  completo  isolamento  in  piastre  di  gelatina. 

Riportai  allora  in  varii  terreni  nutritivi  (brodo  semplice  e  lat- 
tosato, agar  semplice  e  glicerinato)  il  germe  isolato. 

L' esame  morfologico  e  i  caratteri  biologici  (coagulazione  del 
latte,  produzione  di  gas  nei  mezzi  nutritivi,  reazione  dell'  indolo) 
di  esso  mi  diedero  la  certezza  che  avevo  isolato  il  colibacillo. 

Eseguii  con  quest'  ultimo  iniezioni  nel  cavo  peritoneale  di 
animali  che  avevano  avuta,  o  no,  precedentemente  la  legatura  della 
vena  porta,  ma  siccome  questi  superarono  tutti  indistintamente  l' in- 
fezione colibacillare  e  alla  distanza  di  15  giorni  erano  in  buone 
condizioni  di  salute  (dovevano  aver  acquisita  una  certa   immunità 
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verso  tale  infezione),  così  io  mi  accinsi  allora  ad  eseguire  in  essi 
una  seconda  iniezione  di  colibacillo  direttamente  in  un  ramo  me- 
senterico, della  vena  porta.  Dopo  5  giorni  ancora,  gli  animali  — - 
che  erano  alquanto  deperiti  nella  loro  nutrizione,  ma  che  sembra- 
vano però  aver  tutti  superata  anche  la  seconda  iniezione  coliba- 
cillare  —  furono  da  me  sacrificati  per  Pesame  istopatologico  dei 
visceri. 

Non  occorre  eh'  io  dica  come  in  tutte  queste  esperienze  io 
abbia  scrupolosamente  seguite  quelle  regole  generali  dell'  asepsi,  le 
quali  rappresentano  la  prima  condizione  necessaria  per  la  buona 
riuscita  di  qualunque  lavoro  sperimentale. 

Tutti  i  miei  animali  (operati  e  controlli)  venivano  cibati  ugual- 
mente (con  grano  ed  erbe)  e  ad  eguali  distanze  di  tempo  (12  ore 
esattamente)  dal  cibo  venivano  sacrificati  per  l'osservazione. 

*      * 
Riassunto  delle  esperienze. 

Gruppo  I.  —  Animali  con  legatura  della  veìw,  porta,  Osservojsioni 
fatte  non  oltre  15  giorni  dalla  legatura. 

Animale  I  (anatra).  —  Controllo,  —  L'  animale  che  serve  per  con- 
trollo fu  tenuto  nelle  stesse  condizioni  di  vita  e  di  ambiente  degli 
sperimentati. 

Animale  li  (anatra).  —  Si  è  eseguita  la  legatura  della  porta  al 
disopra  delle  mesenteriche  e  di  un  piccolo  ramo  sottile  (lo  splenìco). 
Nella  dissociazione  dei  grossi  vasi  dell'  ilo  si  lia^  non  da  questi  ma  da 
piccoli  vasi  del  connettivo  dell'  ilo  e  dal  parenchima  epatico  circo- 
stante, emorragia  piuttosto  abbondante  che  pare  frenata  con  compresse 
di  garza.  —  L'  animale  morì  dopo  24  ore. 

Animale  III  (anatra).  —  La  legatura  della  porta  è  stata  eseguita 
il  più  in  alto  possibile  tanto  che  oltre  i  rami  mesenterici,  splenici  e  pan- 
creatico-duodenali  qui  si  è  in  essa  compreso  anche  un  ramo  gastrico 
(P  inferiore).  Anche  qui  nella  dissociazione  dell'  ilo  si  ebbe  emorragia 
non  lieve  che  venne  però  frenata  :  soltanto  1'  animale  dovette  per  ciò 
restare  un  tempo  relativamente  lungo  sotto  l'  operazione.  —  L'  ani- 
male fu  ucciso  dopo  7  giorni. 

Aniìnale  IV  (anatra).  —  La  legatura  della  porta  è  caduta  cen- 
tralmente a  tutti  i  suoi  rami  di  origine,  all'  infuori  del   gastrico  che, 
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per  le  ragioni  note,  non  può  essere  compreso  nella  legatura.  L'  emor- 
ragia, che  —  più  o  meno  grave  —  è  presso  che  inevitabile  nella  dis- 
sociazione delirio,  fu  qui  abbastanza  rilevante,  provenendo  anche  da 
una  piccola  lacerazione  prodottasi,  nelle  manualità  di  tecnica,  nella 
milza,  ma  venne  prontamente  frenata  e  1'  animale  rimase  poco  tempo 
sotto  V  operazione.  —  L'  animale  fu  ucciso  dopo  15  giorni. 

Gruppo  II.  —  Animali  con  legatura  della  vena  porta.  Osservazioni 
dopo  80  giorni  dalla  legatura. 

Animale  V  (tacchino).  —  Controllo.  —  L'  animale  fu  tenuto  nelle 
identiche  condizioni  di  cibo  e  di  ambiente  degli  sperimentati,  servendo 
di  controllo. 

Animale  VI  (tacchino).  —  In  questo  animale  la  legatura  della 
porta  riesce  più  difficile  che  nelle  anatre  in  quanto  lo  sterno  si  pro- 
tende più  in  basso  e  il  fegato,  e  conseguentemente  l' ilo,  è  più  in 
alto  e  quindi  meno  facilmente  raggiungibile.  È  statua  legata  la  porta 
il  più  vicino  possibile  al  fegato  :  certo  centralmente  ai  suoi  rami  me- 
senterici, splenici  e  pancreatici.  L'  emorragia  delP  ilo  —  che  non  fu 
grave  —  venne  prontamente  frenata.  —  L' animale  fu  ucciso  dopo  30 
giorni. 

Animale  VII  (tacchino).  —  La  legatura  della  porta  presentò  qui 
pure  le  difficoltà  rilevate  per  1'  animale  antecedente.  L'  emorragia  nel 
dissociare  V  ilo  non  fu  lieve  :  venne  però  presto  frenata.  Non  fu  pos- 
sibile precisare  bene  il  punto  in  cui  cadde  il  laccio  nella  porta  ma, 
tenuto  conto  del  fatto  che  la  vena  rigonfiatasi  sotto  la  legatura,  si 
accasciò  subito  e  totalmente  nella  parte  centrale,  si  può  ritenere  che 
anche  in  questo  animale  sieno  stati  compresi  i  soliti  grossi  tronchi 
venosi.  —  L'  animale  fu  ucciso  dopo  30  giorni. 

Gruppo  HI.  —  AnUnali  con  legatura  della  vena  portai.  Osserva- 
zioni fatte  dopo  60  e  più  giorni  dalla  legatura. 

Animale  Vili  (anatra).  —  La  Ugatura  della  porta  cadde  in  que- 
sto animale  il  più  in  alto  possibile  :  soltanto  il  ramo  gastrico  non  fu 
compreso  nella  allacciatura.  Lievissima  1'  emorragia  dall'  ilo,  forte  in- 
vece dalle  pareti  addominali  ;  1'  una  e  1'  altra  però  furono  pronta- 
mente frenate.  —  L'  animale  fu  ucciso  dopo  60   giorni. 

Animale  IX  (anatra).  -  Anche  in  questo  animale  la  legatura 
della  porta  fu  eseguita  nel  tronco  venoso  poco  lungi  dalla  ghiandola 
epatica.  A  tutta  prima  il  laccio  era  stato  passato  sotto  un  solo  grosso 
ramo  mesenterico  ma,  stringendolo,  chi  operava  s'  accorse  facilmente 
dell'  errore  in  quanto  il  tronco  portale  era  ugualmente  turgido  sopra  e 
sotto  la  legatura.  Levato  il  primo  laccio  ne  fu  dato  un  altro  —  come 
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sopra  ho  detto  —  in  punto  buono.  Quasi  nulla  1'  emorragia  dall'  ilo.  — 
L'  animale  fìi  ucciso  dopo  70  giorni. 

Animale  X  (anatra).  —  La  legatura  della  porta  comprese  tutti  i 
suoi  rami,  meno  il  gastrico.  L'  emorragia  fu  lieve  dall'  ilo  ;  abbon- 
dante invece,  ma  presto  frenata,  dalle  pareti  muscolari  dell'  addome. 
—  L'animale  fu  ucciso  dopo  70  giorni. 

Gruppo  IV.  —  Animali,  con  e  senza  legatura  della  vena  porta, 
inoculati  in  peritoneo  ed  in  vena  mesenterica  con  culture  di  bacterium  coli 
isolato  da  un  animale  della  stessa  specie. 

Animale  XI  (anatra).  —  Si  è  eseguita  la  legatura  del  grosso  in- 
testino poco  sopra  la  cloaca,  mediante  una  sottile  striscia  di  garza,  per 
vìa  peritoneale.  L' animale  dal  giorno  dell'  esperimento  non  si  cibò 
affatto,  bevve  soltanto  e  venne  a  morte  dopo  una  diecina  di  giorni. 
L'  esperimento  servi  per  isolare  —  come  già  fu  detto  —  il  bacterium 
coli  virulentato,  dall'  intestino  di  questo  animale.  —  L'  animale  è  morto 
dopo  10  giorni. 

Animale  XII  (anatra).  —  Si  è  eseguita  V  inoculaaione  intraperito- 
neaXe  di  ce,  1  e  mezzo  di  cultura  di  bacterium  coli  (dalV  anatra)  in 
brodo  semplice.  Dopo  15  giorni  si  è  eseguita  una  seconda  inoculazione, 
in  una  vena  mesenterica,  di  tre  quarti  di  ce.  della  stessa  cultura,  — 
L'  animale  fn  ucciso  dopo  20  giorni  dalla  inoculazione  intraperitoneale 
e  dopo  5   da  quella  mesenterica. 

Animale  XIII  (anatra).  —  Si  è  eseguita  la  legatura  della  porta, 
centralmente  a  tutti  i  suoi  rami  di  origine,  meno  il  gastrico.  Nessuna 
emorragia  nella  dissociazione  dell'  ilo  epatico.  Dopo  30  giorni  si  è  fatta 
la  inocìtUizione  intraperitoneale  di  ce,  1  e  mezzo  di  cultura  di  bacterium 
coli  (dalV  anatra)  in  brodo  semplice  e  dopo  altri  15  giorni  sì  è  fatta 
una  seconda  inoculazione,  in  una  vena  mesenterica,  di  tre  quarti  di  ce, 
della  stessa  cultura,  —  L'  animale  fu  ucciso  dopo  50  giorni  dalla  le- 
gatura della  porta  :  dopo  20  dalla  inoculazione  intraperitoneale  e  dopo 
5  da  quella  mesenterica. 

Animiate  XIV  (anatra).  —  Ancora  la  legatura  della  porta,  con  la 
solita  tecnica  e  con  buon  risultato.  Dopo  40  giorni  ancora  l' inocula- 
zione  intraperitoneale  di  ce.  1  e  mezzo  di  cultura  di  bacterium  coli 
(dalV  anatra)  in  brodo  semplice  e  dopo  altri  15  giorni  seconda  inocula- 
zione, in  una  rena  mesenterica,  di  tre  quarti  di  ce.  delld  stessa  cultura. 
L'animale  fu  ucciso  dopo  60  giorni  dalla  legatura  della  porta:  dopo 
20  giorni  dalla  inoculazione  intraperitoneale  e  dopo  5  da  quella  mesen- 
terica. 


240  G.    BOIXKINESI  —  LA   LEGATURA   DELLA   VENA   PORTA 


* 


Degli  animali  che  furono  in  tal  modo  per  me  oggetto  di  espe- 
rimento io  mi  sono  servito  facendo  in  primo  luogo 

A)  uno  studio  anatomo-patologico  dei  visceri  dell'  addome 
e  più  particolarmente  del  fegato,  del  rene,  dell'  intestino,  della  milza 
e  del  pancreas  ;  in  secondo  luogo 

B)  uno  studio  della  funzionalità  della  ghiandola  epatica  in 
rapporto  al  quantitativo  del  glicogeno  riscontrato  nel  fegato. 

Ho  creduto  bene  di  aggiungere  allo  studio  anatomico  quello 
chimico,  della  glicogenesi  epatica,  perchè  anzi  tutto  ricerche  siste- 
matiche su  questa  in  animali  con  vena  porta  legata  non  erano, 
che  io  mi  sappia,  ancora  state  fatte  (le  osservazioni  di  Ore  e  di 
Bernard  si  riferiscono  a  qualche  esperimento  isolato),  poi  perchè  è 
troppo  nota  V  importanza  di  essa  tanto  che  Bernard  disse  che  16 
studio  della  glicogenesi  epatica  non  solo  serve  per  giudicare  dello 
stato  di  funzionalità  del  fegato,  ma  ò  anche  in  rapporto  con  lo 
stato  di  nutrizione  generale  di  tutto  V  organismo. 


A)  Reperto  anatoyno-patologico  dei  varii  animali  sperimene 
lati,  —  Non  avendo  mai  riscontrato  alcun  fatto  degno  di  nota  nel 
torace  e  nel  cranio,  tralascio  senz'  altro  di  descrivere  gli  organi  con- 
tenuti in  queste  cavità.  Mi  limiterò  quindi  al  solo  cavo  addominale. 

Premetto  che  fissai  i  pezzi  dei  varii  visceri  in  alcool,  in  so- 
luzione satura  di  sublimato,  in  liquido  di  Zenker^  eseguendo  varii 
metodi  di  colorazione  :  in  liquido  di  Flemnmig  colorando  con  una 
soluzione  di  saffranina  in  acqua  di  anilina  e  trattando  poscia  le  se- 
zioni con  una  miscela  a  parti  uguali  di  soluzioni  alcooliche  sature 
di  tropeolina  e  di  wasser  blau.  Il  metodo  di  Lbffier  (colorazione  col 
bleu  di  metilene)  mi  servi,  in  fine,  per  la  ricerca,  nei  pezzi  prelevati 
da  alcuni  dei  miei  animali  e  fissati  in  alcool,  del  colibacillo. 

Gruppo  I.  —  Animale  1  (anatra).  —  Controllo,  —  Emms  macro- 
scopieo.  —  Fegato  di  colorito  roHsaHtro,  ricco  di  sangue.  La  cistifellea 
contiene  bile.  Jfeni  piuttosto  congesti.  L'  aì^a  di  Jacohson  è  btm  vi- 
sibile. Nessuna  particolarità  degna  di  nota. 
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Esame  microscopico.  —  Fegato,  —  La  cellula  epatica  non  è  alte- 
rata: nel  suo  interno  si  notano  numerosi  piccoli  granuli  giallo- verdastri 
di  pigmento  biliare.  Le  grosse  vie  venose  e  anche  le  piccole  inter-  ed 
intralobulari  contengono  parecchi  elementi  sanguigni  rossi.  Qua  e  là 
negli  interstizii  si  notano  veri  follicoli  linfatici  costituiti  da  ammassi 
di  linfociti;  a  contomi  netti  e  presentanti  talora  nel  loro  spessore  un 
vaso  arterioso  centrale  o  periferico.  Tali  ammassi  linfoidi  si  notano  in 
questo  fegato  e  in  tutti  gli  altri  che  verrò  descrivendo  :  su  essi  —  che 
in  questi  animali  in  tale  sede  normalmente  si  osservano  —  credo  inu- 
tile ritornare. 

Beni.  —  L' epitelio  dei  tubuli  uriniferi  si  presenta  a  contomi  netti  : 
l'orletto  cellulai*e  verso  il  margine  libero  è  —  specie  nei  preparati 
trattati  col  metodo  di  Flemming  —  ben  evidente. 

I  glomeruli  sono  integrì.  L'iniezione  vasale  venosa  è  piuttosto  in- 
tensa, specie  nei  piccoli  vasi. 

Intestino.  —  Numerose  le  cellule  caliciformi  delle  ghiandole  tubu- 
lari.  Qualche  cariocinesi  negli  sfondati  ghiandolari.  Subito  sotto  lo  sie- 
ix)sa  peritoneale  si  osservano  alcune  grosse  vene  piene  di  sangue. 

Milza.  —  Piuttosto  abbondanti  gli  eritrociti  nella  polpa:  qua  e  là 
si  notano  inoltre  piccoli  ammassi  irregolari  di  pigmento  ematico.  Nulla 
di  notevole  nei  follicoli  che  hanno  contorni  ben  netti. 

Pancreas.  —  Nessun  fatto  degno  di  nota. 

Gruppo  L  —  Animelle  II  (anatra).  —  Osservatone  dopo  24  ore 
dalla  legatura  della  ven<i  porta.  —  Esame  mucroscopico.  —  Fegato  di 
colorito  giallastro,  specie  nel  lobo  destro.  È  di  consistenza  molliccia  e 
facilmente  lacerabile.  Vie  biliari  integre.  Beni  congesti,  con  chiazze  di 
colorito  tendente  al  giallastro.  Intestino  e  miha  pure  congesti.  La  vena 
porta  in  conispondenza  del  laccio  è  trombizzata. 

Esame  microscojnco.  —  Fegato.  —  Neil' interno  delle  cellule  epatiche 
si  notano,  col  metodo  di  Flemming,  numerose  gocciole  dì  grasso,  in- 
tensamente colorite  in  nero  dall'acido  osmico,  di  grandezze  varie  ma 
prevalentemente  piuttosto  rilevanti.  Il  pigmento  biliare  nella  cellula 
epatica  sembra  alquanto  aumentato.  L' iniezione  vasale  nelle  gi^osse  vie 
venose  intraepatiche  e  nelle  più  piccole,  inter-  ed  intralobulari,  è  un 
po'  superiore  alla  nonna. 

Beni.  —  Col  metodo  di  Flemming  si  notano  come  nel  fegato  — 
X)erò  in  minor  quantità  —  alcune  gocciole  nerastre  di  grasso,  sparse  ir- 
regolarmente in  prevalenza  nelle  cellule  epiteliali  e  anche  negli  inter- 
stizii. L'iniezione  venosa  è  piuttosto  intensa. 

Intestino.  —  Le  gocciole  di  grasso    notate  pel    fegato   e   pei  reni 
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sono  evidenti  anche  nell'intestino,  però  a  zone  isolate;  hanno  sede 
nella  mucosa  e  perfino  nella  muscolare,  più  spesso  però  nelle  cellule 
epiteliali  delle  ghiandole:  queste  ultime  non  presentano  altra  altera- 
zione notevole.  Esiste  una  forte  replezione  dei  grossi  vasi  venosi  sotto- 
peritoneali, dei  medi  e  piccoli  intramuscolari  e  di  quelli  della  mucosa. 

Milza,  —  Abbondanti  gli  eritrociti  nella  {)olpa.  I  grossi  vasi  ve- 
nosi dell'organo  sono  fort-emente  iniettati. 

Fcmcreas.  —  Qua  e  là  si  notano  alcune  zone  necrotiche,  che  non 
prendono  più  le  ordinarie  colorazioni,  a  contomi  irregolari.  Inoltre  si 
osservano,  in  ordine  sparso,  numerose  gocciole  adipose  piuttosto  grandi 
a  sede  ora  parenchimale  ora  interstiziale.  L'iniezione  vasale  dell'or- 
gano è  piuttosto  forte. 

Gruppo  I.  —  Animale  iiJ  (anatra).  —  Osservasione  dopo  7  giorni 
dalla  legatura  d^lla  vena  porta,  —  Usarne  nmeroscopico,  —  Nel  cavo 
peritoneale  si  notano  aderenze  fra  stomaco,  fegato  ed  anse  intestinali. 
Fegato.  Presenta  qua  e  là  chiazze  di  un  colorito  tendente  al  giallastro. 
L'organo  è  più  molle  del  normale  e  facilmente  lacerabile.  La  ciMifellea 
contiene  bile.  Beni  fortemente  congesti:  al  taglio  esce  molto  sangue. 
Intestino  e  miUa  si  presentano  pure  con  abbondante  contenuto  san- 
guigno. La  vena  porta  è  trombizzata  in  corrispondenza  del  laccio:  il 
trombo  è  abbastanza  esteso,  di  colorito  biancastro,  friabile.  L'an«a  di 
Jacobson  è  grossissima,  turgida:  le  vene  mesenteriche,  le  renali,  la  cava 
e  anche  il  ramo  gastrico  inferiore  si  presentano  fortemente  dilatati. 

Esame  microscopico.  —  Fegato,  —  Le  cellule  epatiche  presentano, 
qua  e  là,  vere  goccioline  di  grasso,  generalmente  non  molto  numerose 
ma  di  grandezza  piuttosto  rilevante.  Parecchie  cellule  non  ne  conten- 
gono affatto  e  quelle  che  sono  alterate  ne  hanno  appena  una  >o  al  mas- 
simo due.  I  granuli  di  pigmento  biliare  sono,  se  non  pii\  numerosi,  di 
volume  certo  maggiore  in  confronto  a  quelli  dell'animale  I.  Tutto  il 
sistema  venoso  intraepatico  contiene  molti  eritrociti,  in  quantità  supe- 
riore alla  norma. 

Beni.  —  In  entrambi  i  reni  il  fatto  che  spicca  maggiormente  si  è 
la  forte  replezione  vasale  delle  vene  di  grosso,  di  medio  e  di  piccolo 
calibro.  Queste  ultime,  site  fi-a  canalicolo  e  canalicolo  urinifcro,  sem- 
brano quasi  schiacciare  il  tubulo  epiteliale,  ma  anche  ove  tale  iperemia 
è  più  intensa  l'epitelio  renale  si  presenta  del  tutto  integro  e  l'orletto 
cellulare  è  egualmente  ben  visibile  che  nell'animale  di  controllo.  An- 
che i  glomeruli  sono  assai  iniettati. 

Intestino,  —  Le  cellule  ghiandolari  non  sono  alterate  :  il  loro  or- 
letto  è  ben  evidente.    Scarse  le  cellule  calicifomii.  Discreta  quantità  di 
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cariocinesi  nelle  cellule  epiteliali.  Alcuni  vasi  venosi  della  mucosa  sono 
iniettati. 

Milza.  —  I  follicoli  hanno  contorni  netti  ma  non  ovunque.  In- 
tensamente iniettati  i  grossi  vasi  venosi.  Abbondanti  gli  eritrociti  ;  il 
pigmento  sanguigno  un  po'  superiore  alla  norma,  nella  polpa. 

Pancreas,  —  L'iniezione  venosa  è  piuttosto  evidente. 

Nota,  —  Nel  ventriglio  di  questo  animale  si  osservano  gravi  ed 
estese  alterazioni  dovute  ad  un  parassita  appartenente  agli  elminti. 

Gruppo  I.  —  Animale  lY  (anatra).  —  Osservazione  dopo  15  giorni 
dalla  legatura  della  vena  parta.  —  Usame  macroscopico.  —  Nel  cavo 
peritoneale  si  notano  aderenze  fra  fegato  e  peritoneo  parietale,  fra  fe- 
gato ed  anse  intestinali  e  di  queste  ultime  fra  loro.  Fegato  a  conte- 
nuto sanguigno  rilevante.  La  cistifelUa  è  ripiena  di  bile.  Beni  e  milza 
congesti.  La  mucosa  intestinale  è  arrossata  specie  nella  porzione  duodenale. 

La  vena  porta  in  corrispondenza  del  laccio  —  che  ancora  rimane 
—  è  trasformata  in  un  cordoncino  fibroso.  1a^  ansa  di  Jacobson  spicca 
perchè  turgida. 

Esame  microscopico,  —  Fegato.  —  La  cellula  epatica  non  present-a 
alterazioni  rilevanti  :  solo  in  qualche  punto  vi  si  notano  alcune  rare  goc- 
cioline di  grasso.  Il  pigmento  biliare  è  presso  a  poco  in  quantità  nor- 
male. Discret-a,  forse  anche  superiore  alla  norma^  non  x)erò  intensissima 
l'iniezione  venosa. 

Beni,  —  La  cellula  epiteliale  renale  è  perfettamente  integra  anclie 
là  dove  la  replezione  vasale  è  più  forte.  Quest'  ultima  è  abbastanza  in- 
tensa in  ogni  parte  dell'organo,  ma  i  vasi  però  non  sono  eccessiva- 
mente dilatati  come  nell'animale  III. 

Intestino.  —  L'orlo  delle  cellule  epiteliali  è  netto.  Abbastanza 
numerose  le  caliciformi:  scarse  le  cariocinesi.  Discreta  la  replezione 
dei  vasi  venosi  intramuscolari  e  di  quelli  della  mucosa. 

Milza,  —  Aumentati  i  globuli  rossi  e  il  pigmento  ematico  della 
polpa.  Iniettati  i  grossi  vasi  venosi  dell'  organo. 

Pancreas.  — -  Piuttosto  abbondante  il  sangue  nei  .vasi  venosi.  Nes- 
suna alterazione. 

Gruppo  II.  —  Animale  Y  (tacchino).  —  Controllo.  —  Esame 
macroscopico.  —  Fegato.  —  In  corrispondenza  del  margine  anteriore  si 
notano  due  piccole  chiazze  rotondeggianti  di  colorito  giallo  verdastro, 
le  quali  al  taglio  si  vedono  approfondirsi  nel  parenchima  e  sono  di 
consistenza  molliccia.  Beni.  Presentano  in  superficie  piccole  zone  pallide, 
di  un  colorito  tendente  al  giallastro.  Nessun 'altra  alterazione,  visibile 
macroscopicament>e,  negli  altri  visceri  addominali. 
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Esame  microscopico.  —  Fegato.  —  La  cellula  epatica  non  appare 
alterata.  Non  si  oftserva  nel  suo  interno  pigmento  biliare  se  non  in 
quantità  scarsa  e  soltanto  in  qualche  zona  dell'  organo.  L' iniezione 
vasale  è,  specialmente  nelle  grosse  vie  venose  intraepaticlie,  discreta 
ma  non  intensa.  Gli  ammassi  linfoidi  sono  presenti  ed  hanno  il  solito 
aspetto.  Preparati  eseguiti  in  corrispondenza  delle  due  chiazze  sopra- 
descrìtte mostrano  in  tali  parti  una  forte  proliferazione  di  dotti  biliare  e 
una  scarsezza  relativa  di  cellule  epatiche:  queste  ultime  però  non  al- 
terate. 

Beni.  —  Le  cellule  epiteliali  dei  canalicoli  uriniferi  sono  per  la 
maggior  parte  del  parenchima  renale  integre  :  in  alcune  zone  invece  si 
notano  in  esse,  col  metodo  di  Flemming,  piccole  goccioline  di  grasso 
le  quaU  presentano  nel  protoplasma  cellulare  una  disposizione  alquanto 
irregolare.  L'iniezione  dei  vasi  venosi  è  piuttosto  intensa. 

Intestino.  —  Le  cellule  epiteliali  ghiandolari  sono  integre:  nume- 
rose le  caliciformi.  Scarsa  l'iniezione  vasale. 

Milza.  —  La  polpa  è  abbastanza  ricca  di  elementi  sanguigni  rossi. 
I  grossi  vasi  venosi  contengono  discreta  quantità  di  sangue. 

Pancreas.  —  Nessun  fatto  degno  di  nota. 

Gruppo  II.  —  Animali  VI  e  VII  (tacchini).  —  Osservazioni  dopo 
30  giorni  dalla  legatura  della  vena  porta.  —  Ho  unito  nella  descri- 
zione anatomo-patologica  questi  due  animali  che  furono  soggetti  ad 
eguale  esperimento  e  che  presentarono  —  presso  a  poco  —  eguale  re- 
perto anatomico. 

Esame  mo/croseopico,  —  Nel  cavo  peritoneale  di  entrambi  esistono 
aderenze  fra  fegato,  intestino  e  peritoneo  parietale.  Il  fegato  è  di  co- 
lorito rossastro  :  contiene  una  discreta  quantità  di  sangue.  Nulla  di  no- 
tevole nelle  vie  biliari.  Reni  piuttosto  congesti:  nell'animale  VII  pre- 
sentano in  superficie  alcune  chiazze  di  un  colorito  rosso  meno  intenso. 
Intestino.  La  mucosa  intestinale  è  un  po'  arrossata.  Nel  pan^^reas  nes- 
sun fatto  microscopico  degno  di  nota. 

Esame  microscopico.  —  Fegato.  —  La  cellula  epatica  è  quasi 
ovunque  integra.  Solo  in  qualche  piccolo  tratto  del  parenchima  epatico 
di  questi  animali  si  notano  goccioline  di  grasso,  molto  piccole  e  scarse, 
irregolarmente  disposte  nell'interno  delle  cellule  parenchimali.  Il  pig- 
mento biliare  nella  cellula  epatica  è  piuttosto  scarso,  ma  quasi  ovun- 
que presenta.  L'iniezione  delle  vie  venose  intraepatiche  è  pressocìiè 
normale  in  alcune  parti,  in  sensibile  aumento  invece  in  altre. 

Beni.  —  L'epitelio  renale  non  si  presenta  in  alcun  punto  alterato: 
ovunque  è  ben  visibile  l'orletto  cellulare.  Negli  interstizi  —  e  special- 
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mente  nei  piccoli  vasi  venosi  intercanalicolari  —  si  nota  una  replezione 
vasale  piuttosto  evidente. 

Intestitw.  —  L^  epitelio  della  mucosa  intestinale  è  integro.  Nume- 
rose le  cellule  caliciformi.  L' iniezione  vasale  è  pressoché  normale. 

Milza.  —  Abbondanti  gli  eritrociti  nella  polpa  splenica.  I  grossi 
vasi  venosi  sono  iniettati:  in  complesso  però  se  iperemia  passiva  esi- 
ste, essa  non  è  certo  molto  più  forte  del  controllo  V. 

Pancreas,  —  Normale.  Anclie  l'iniezione  vasaio  non  è  molto  intensa. 

Gruppo  III.  —  Animale  Vili  (anatra).  —  Osservazione  dopo  60 
giorni  dalla  legatura  della  vena  porta.  -^  Esame  mncroscopico.  —  Nel 
caro  peritoneale  si  nota  il  fegato  anteriormente  aderente  al  foglietto 
parietale  della  sierosa.  Il  fegato  è  di  colorito  rosso-bronastro  :  solo 
in  qualche  punto  ha  una  tinta  un  po'  pallida,  tendente  al  giallastro. 
Le  vie  biliari  appaiono  integre.  Reni.  Si  presentano  poco  congesti,  so- 
pratutto in  alcune  zone  che  appaiono  {lallide  alla  superficie  dell'  or- 
gano. Intestino.  Nessuna  alterazione  macroscopicamente  rìlevabile. 
Milza.  Non  si  presenta  come  di  solito  rosso-brunastra,  ma  ha  una 
tinta  rosea  :  al  taglio  non  esce  molto  sangue.  Pancreas  di  colorito 
grigiastro.  L'  ansa  di  Jakobson  è,  per  contenuto  sanguigno,  pressoché 
normale. 

Esame  microscopico.  —  Fegato.  —  Nella  cellula  epatica  non  si  os- 
servano alterazioni  rilevanti.  Soltanto  in  alcune  parti  dell'organo  essa 
presenta  —  nei  preparati  col  metodo  di  Plemming  —  piccoli  granuli 
nerastri,  spesso  col  vero  aspetto  di  goccioline,  intensamente  colorite 
in  nero  dall'  acido  osmico.  I  granuli  e  la  goccioline  sono  diffusamente 
distribuiti  a  tmtti  di  parenchima  :  si  presentano  in  numero  scarso  e 
sono  di  volume  poco  rilevante.  Piuttosto  scarso  il  pigmento  biliare. 
I  grossi  vasi  venosi  intraepatici  sono  ripieni  di  globuli  rossi  :  i  piccoli 
proporzionatamente  presentano  una  replezione  minore.  In  complesso 
però  l' iniezione  venosa  intraepatica  di  questo  animale  è  presso  che 
normale.  Negli  interstizii  nessun  fatto  patologico  degno  di  nota. 

Reni.  —  Le  cellule  parenchiraali  non  presentano  alcuna  altera- 
zione ,  1'  orlo  cellulare  è  netto.  L' iniezione  venosa  è  in  molte  parti 
normale,  in  altre  lievemente  superiore  alla  norma. 

Intestino.  —  Numerose  le  cellule  caliciformi  :  scarsissime  le  cario- 
cinesi. Nessuna  alterazione  nell'epitelio;  la  replezione  vasale  non  su- 
pera la  norma. 

Milza.  —  Nulla  di  notevole,  nemmeno  un  aumento  dei  globuli 
sanguigni  rossi. 

Pancreas.  —  Normale. 
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Gruppo  III.  —  Aniìnali  IX   e   X   (anatre).  —  Osservazioni   dopo 
10  giorni  dalla  legatura  della  vena  porta.  —  Esame  macroscaplco,  — 
Nel   cavo  periton-eaìe  le  solite  aderenze   fra    fegato,    anse    intestinali  e 
peritoneo   parietale.  JFV^ato.  Nessuna  alterazione  macroscopica.    Il  co 
lorito  è  rosBO-brunastro.  Nulla  di  notevole  nelle  vie  biliari. 

Beni.  —  Non  congesti,  anzi  in  qualche  punto  piuttosto  pallidi. 
Nulla  di  notevole  nell'  intestino,  nella  milza,  nel  pancreas. 

Esame  microscopico.  —  Fegato,  —  L^  acido  osmico  ha  tinto  in 
nero  alcuni  piccoli  granuli  e  qualche  gocciolina  di  grasso  nell'interno 
delle  cellule  epatiche.  Però  quest'  alterazione  non  è  certo  rilevante  e 
non  si  presenta  diffusa  a  tutto  1'  organo.  Il  pigmento  biliare  nelle  cel- 
lule epatiche  è  in  quantità  piuttosto  scarsa,  ma  distinto,  in  molte 
zone  del  parenchima  epatico.  L' iniezione  vasale  è  presso  che  normale. 
Il  connettivo  interstiziale  non  presenta  alcun  fatto  notevole. 

Beni.  —  L'  epitelio  renale  è  integro.  Nessun  fatto  degenerativo. 
L' iniezione  venosa  non  è  eguale  in  ogni  punto  ma  in  complesso  presso 
che  normale. 

Intestino.  —  Nessuna  alterazione.  Le  cellule  caliciformi  sono  ab- 
bastanza numerose.  Rarissime  le  cariocinesi.  L'  iniezione  venosa  è 
normale. 

Milza.  —  Solo  in  qualche  punto  appare  in  leggiero  aumento  il 
quantitativo  di  eritrociti  della  polpa,  in  altri  invece  —  e  sono  i  più 
—  anche  questo  fatto  non  si  osserva  e  1'  organo  è  in   tutto   normale. 

Pancreas.  —  Nessuna  alterazione  degna  di  nota. 

Gruppo  IV.  —  Animale  XI  (anatra).  —  Osservazione  dopo  10 
giorni  dalla  legatura  del  grosso  intestino  sopra  la  cloaca,  —  Esaìne 
nhocì'oscopico.  —  Aperta  la  cavità  peritoneale  si  notano  aderenze  estese 
fra  i  varii  visceri  e  specialmente  delle  anse  intestinali  tra  di  loro. 
Nessuna  raccolta  liquida  nel  peritoneo,  il  quale  non  si  presenta  in  al- 
cuna parte  arrossato.  Intestino.  Parecchie  anse  sono  ripiene  di  gas, 
altre  di  liquido  verdastro.  La  mucosa  intestinale  è  arrossata,  lì  fegato 
presenta  piccole  chiazze  di  colorito  giallastro.  I  reni  hanno  una  tinta 
diffusamente  giallastra.  La  milza  è  normale  per  volume  e  per  conte- 
nuto sanguigno. 

Esame  microscopico.  —  Intestino.  —  La  mucosa  si  presenta  ij^e- 
remica  e,  qua  e  là,  infiltrata  da  cellule  rotonde.  Neil'  epitelio  di  no- 
tevole si  osservano  fatti,  abbastanza  estuisi,  di  desquamazione. 

Fegato.  —  Nei  preparati  fatti  con  coloi-azioni  ordinarie  si  notano 
zone  di  parenchima  nelle  quali  la  cellula  epatica  si  presenta  rigonfia, 
torbida,  senza  nucleo  :  nei   preparati  col  metodo  di   Fleraming   si   no- 
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tano  piccole  ma  numerose  goccioline  di  grasso.  Qnest'  ultima  de- 
generazione è  piuttosto  grave  ;  difftisa  in  quasi  tutto  il  campo  mi- 
croscopico ,  e  alle  cellule  epatiche  ed  anche  all'  epitelio  delle  vie 
biliari. 

Meni.  — -  Intensa  e  di£Pùsa  la  degenerazione  grassa  dell'epitelio 
renale.  Ovunque  nell'  epitelio  dei  tubuli  uriniferi  si  notano  gocciole  di 
adipe  tinte  in  nero  dall'acido  osmico^  dì  volume  vario,  generalmente 
però  piuttosto  grande.  Nei  preparati  comuni  è  dato  spesso  vedere  zone 
dì  parenchima  in  preda  a  fatti  di  rigonfiamento  granuloso. 

Milza.  —  Di  notevole  soltanto  un  leggiero  aumento  di  pigmento 
sanguigno  nella  polpa  splenica. 

Gruppo  IV.  —  Animale  XII  (anatra).  —  Osservasione  dopo  20 
giorni  dalla  inoculazione  intraperiioneale  e  dopo  5  da  quella  mesenterica 
di  cultura  in  brodo  di  colibacillo.  •  Esame  nuieroscopico.  —  Nel  cavo 
peritaneale  si  notano  aderenze  forti  ed  estese  fra  i  varii  visceri,  lì  fé- 
goto  si  presenta  rossastro  :  qua  e  là  ha  sfumature  di  colorito  giallo 
pallido.  La  cistifellea  contiene  bile.  Reni  e  milza  piuttosto  ricchi  di 
sangue.  Intestino  e  pancreas  :  nulla  di  notevole.  L'ansa  di  Jacobson  è 
ben  visibile,  ma  non  turgida. 

Esam^  microscopico.  —  Fegato.  —  Le  cellule  epatiche  contengono 
granuli  brunastri  e  vere  goccioline  adipose,  di  un  colorito  nero  intenso 
nei  preparati  col  metodo  di  Flemming,  le  quali  sono  generalmente  di 
volume  piuttosto  grande,  non  molto  numerose  (generalmente  una  o  due 
per  cellula)  e  si  presentano  irregolarmente  disposte.  Abbastanza  nu- 
merosi, non  certo  meno  della  norma,  i  granuli  giallo-verdastri  di  pig- 
mento biliare  nell'  interno  della  cellula  epatica. 

La  replezione  vasale  è  in  alcuni  punti  presso  che  normale,  in  altri 
più  intensa.  Gli  ammassi  linfoidi  sono  ben  evidenti,  numerosi  e  —  so- 
pratutto —  a  contomi  non  netti.  Negativa  (col  metodo  di  Lòffler)  la 
ricerca  del  colibacillo. 

Beni.  —  Nessun  fatto  degenerativo  dell'epitelio  renale,  che  si 
presenta  ovunque  integro,  con  1'  orletto  cellulare  ben  netto.  L' inie- 
zione delle  vie  venose  è  discreta,  ma  non  intensa,  presso  che  nonnaie. 
Negativo  il  rei)erto  del  colibacillo. 

Intestino.  —  Molte  le  cellule  caliciformi.  Alcune  cariocinesi.  Nes- 
suna alterazione  dell'epitelio  della  mucosa.  Iniezione  vasale  pressoché 
normale. 

Milza.  —  Il  contenuto  sanguigno  è  aumentato  :  gli  eritrociti  nella 
polpa  sono  in  quantità  piuttosto  notevole. 

I  follicoli  appaiono  ingrossati  e  a  contorni  non  sempre  netti.    In 
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essi  si  osservano  parecchie  figure  cariocinetiche.  Evidente    col  metodo 
di  Lolfler  la  presenza  del  colibacillo. 

Pancreas.  —  Nessuna  alterazione  notevole. 

Gruppo  IV.  —  Animali  XIII  e  XIV  (anatre).  —  Osservaziani 
dopo  60-60  giorni  dalla  legatura  dMa  venu  porta  :  dopo  20  giorni 
dalla  inoculazione  in  peritoneo  e  dopo  6  da  quella  mesenterica  di  cultura 
in  brodo  di  colibacillo.  —  Usante  macìoscopico.  —  Aperto  il  ca^o  peH- 
toneaU  dì  questi  animaU  si  notano  aderenze  del  fegato  e  dell' intestino 
col  peritoneo  parietale  e  delle  anse  intestinali  —  queste  ultime  più  re- 
sistenti —  fra  di  loro.      • 

Fegato  rossastro  ;  non  presenta  alterazioni  rilevabili  macroscopica- 
mente. Nemmeno  si  notano  alterazioni  nelle  vie  biliari.  Beni  non  molto 
congesti:  in  qualche  punto  anzi  si  notano,  in  superficie, . chiazze  pal- 
lide. Milza  a  contenuto  sanguigno  rilevante.  Intestino  e  pamreas. 
Nulla  di  notevole.  L^ansa  di  Jacobson  è  ben  visibile  j  però  non  molto 
turgida. 

Esame  microscopico.  —  Fegato.  —  La  cellula  epatica  è  quasi  ovun- 
que integra  :  soltanto  in  qualche  raro  punto  di  questi  preparati  contiene 
nel  suo  in  temo  alcune  —  ma  piccole  e  scarse  —  goccioline  adipose. 
Anche  il  pigmento  biliare  è,  nella  celluhi  epatica,  conservato  ;  anzi  tal-^ 
volta  sembrerebbe  in  quantità  superiore  alla  norma.  L'iniezione  delle 
vie  venose,  piccole  e  grandi,  dell'organo  non  è  ovunque  uguale:  ora 
è  pressoché  normale,  ora  invece,  specialmente  nelle  piccole  vie  interne 
ed  in  tralobulari,  è  molto  intonsa,  forse  in  grado  maggiore  a  quanto 
io  ebbi  a  vedere  in  tutti  i  miei  esperimenti.  Numerosi  gli  ammassi  di 
cellule  linfoidi  e  spesso  a  con  tomi  non  netti.  Negativo  il  reperto  del 
bacterium  coli. 

Beni.  —  L'epitelio  renale  è  intatto.  L'iniezione  vasale  è  normale. 
Negativo  il  reperto  del  colibacillo. 

Intestino.  —  Numerose  le  caliciformi.  Discreta  quantità  di  cario- 
cinesi nelle  cellule  epiteliali  della  mucosa,  lo  quali  sono  integi-e.  La 
replezione  vasale  è  normale. 

Milza.  —  Discretament.e  abbondante  il  conte.nuto  sanguigno  della 
polpa  e  delle  grosse  vie  venose.  I  follicoli  sono  bene  evidenti,  appa- 
iono ingrossati,  mostrano  figure  cariocinetiche  in  qualche  elemento  cel- 
lulare e  talvolta  hanno  cont-omi  non  netti.  Col  met-odo  di  Lòffler  è 
positivo  il  reperto,  per  quanto  più  scarso  che  nell'animale  XII,  del 
bacterium  coli. 

Paìwrea>s.  —  Nessuna  alterazione  importante. 
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*        * 


B)  Esame  quantitativo  del  glicogeno  nel  fegato  dei  varii 
animali  sperimentati.  —  In  esperienze  preliminari  credetti  poter 
bastare  allo  scopo  la  ricerca  del  glicogeno  fatta,  sn  sezioni  di  pezzi 
di  fegato  induriti  in  alcool,  coi  noti  metodi  di  reazione  e  di  colo- 
razione della  sostanza  in  discorso. 

Fra  i  primi  scelsi  qaello  di  Langhans  (trattamento  col  liquido 
di  Dugol  e  disidratazione  in  un  miscuglio  di  tintura  di  jodio  e  di 
alcool  assoluto)  e  quello  di  Lubarsch  consistente  nell'  uso  di  una 
soluzione  di  ematossilina  di  Delafield  in  liquido  di  Ghram  ed  acqua 
distillata  (jodo-ematossilina),  col  quale  liquido  si  dovrebbe  avere 
una  colorazione  rosso-bleu  del  nucleo  della  cellula  e  la  reazione 
giallo-brunastra  del  glicogeno. 

Fra  i  metodi  invece  di  colorazione  della  sostanza  glicogenica 
provai  quello  di  Lubarsch^  col  quale  si  fa  una  prima  colorazione 
col  carmino  alcoolico  di  Mayer  e  una  seconda  con  una  soluzione 
apposita  di  violetto  di  genziana  in  acqua  di  anilina.  Con  tale  me- 
todo si  avrebbe  una  colorazione  rossa  del  nucleo  cellulare  e  bleu- 
violetta  del  glicogeno.  Tentai  ancora  un  metodo  più  recente  di 
Fischer^  ma  non  credo  opportimo  insistere  oltre  su  tutti  questi  me- 
todi tecnici  in  quanto  —  lo  dirò  subito  —  io  non  ebbi  mai  da 
essi   risultati  veramente  attendibili  e  sopratutto  decisivi. 

Io  avevo  d' altro  luto  bisogno  di  un  esame  quantitativo  il  più 
possibile  preciso  della  sostanza  che  andavo  cercando  ;  onde  cre- 
detti bene  ricorrere  al  dosamento  del  glicogeno  epatico  e  questo 
feci  in  parecchi  degli  animali  sperimentati,  seguendo  le  norme  ge- 
nerali del  processo  di  Brilche  e  le  modificazioni  apportatevi  da 
Kiilx. 

Uccidevo  r  animale  come  già  dissi,  costantemente  12  ore  dopo 
un  abbondante  pasto  dì  grano  ed  erbe.  Scelsi  tale  distanza  di 
tempo  dal  cibo  come  quella  che  meglio  si  prestava  a  farmi  riscon- 
trare una  discreta  quantità  di  glicogeno  epatico.  É  noto  in  fatti 
come  quest'  ultimo  aumenti  qualche  ora  dopo  il  pasto  e  raggiunga 
il  suo  massimo  quando  la  digestione  è  terminata  neir  intestino  te- 
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nue;  cioè  a  un  dipresso,  per  tali  animali  e  coi  detti  cibi,  circa 
12-14  ore  dopo  V  alimentazione. 

Asportavo  il  fegato  intero  dall'animale  e  lo  pesavo.  Lo  ta- 
gliuzzavo quindi  in  minuti  frammenti  che  immergevo  subito  in 
acqua  bollente  (circa  ce.  100-200  a  seconda  della  grandezza  dei 
fegati).  I  pezzetti  venivano  fatti  bollire  entro  il  liquido  per 
5  minuti,  indi  si  ritiravano  e,  cosi  induriti^  si  potevano  fieu^il- 
mente  ridurre  in  fine  poltiglia  triturandoli  in  un  mortaio  di  por- 
cellana. 

La  poltiglia  veniva  rimessa  nell'acqua  che  aveva  servito  al- 
l' ebollizione  dei  pezzetti  :  ad  essa  altr'  acqua  si  aggiungeva  (al- 
calinizzata con  tanta  soda  caustica  da  rendere  tutta  la  soluzione 
al  2  7o)  fi^^  ^  avere  col  peso  dell'  organo  la  proporzione  di  circa 
4  di  acqua  ad  1  di  fegato. 

Poi  si  faceva  bollire  il  tutto  per  un'  ora  e  mezzo  entro  un 
matraccio  conico  molto  grande  giacché,  specialmente  in  principio, 
si  formava  spuma  in  quantità  enorme,  per  cui  occorreva  stare  in 
grande  avvertenza  nel  regolare  la  sorgente  di  calore  onde  non  av- 
venisse la  fuoriuscita  della  spuma  dal  vaso.  Mi  portava  qualche 
giovamento  l' aggiunta  di  alcuni  pezzettini  di  pomice  per  regolariz- 
zare r  ebollizione  e  la  produzione  di  spuma. 

Si  lasciava  poscia  raffreddare,  quindi  si  acidificava  alquanto 
con  acido  cloridrico  e  poi  si  aggiungeva  il  reattivo  di  Mayer  (ioduro 
di  potassio  gr.  49,  cloruro  mercurico  gr.  13,546  per  litro)  per  pre- 
cipitare tutte  le  sostanze,  all'  infuori  del  glicogeno,  e  specialmente  le 
albuminoidi. 

Il  reattivo  si  aggiungeva  sino  a  che  filtrata  una  piccola  quan- 
tità del  liquido  limpido  sovrastante  al  precipitato  granuloso  che  su- 
bito si  formava,  non  si  avesse  da  questa  un  nuovo  precipitato  con 
r  aggiunta  dello  stesso  reattivo. 

Indi  si  filtrava  e  si  lavava  il  precipitato  col  reattivo  stesso  e 
si  concentrava  col  calore  a  piccolo  volume  (circa  100  ce.). 

Al  liquido  filtrato  e  raffreddato  si  aggiungevano  tre,  quattro 
volumi  di  alcool  a  95^,  si  agitava,  si  lasciava  in  riposo  per  due 
giorni  e  poi  si  filtrava  su  filtro  precedentemente  posato  :  lavato 
infine  il  precipitato  con  alcool  per  togliere  dal  glicogeno  tutto 
quanto  il  reattivo   di  Mayer^  si  seccava  a  100^  e  si  pesava. 
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Non  conviene  aggiungere  troppo  alcool  per  precipitare  il  gli- 
cogeno giacché  se  si  esagera  si  corre  il  rischio  di  precipitare  in- 
sieme al  glicogeno  anche  altre  sostanze,  ad  esempio  il  cloruro  po- 
tassico che  spesso  si  forma  nel  liquido  di  Mayer. 

Di  altri  metodi  non  ho  provato  quello  che  si  basa  sulla  tra- 
sformazione del  glicogeno  in  glucosio^  non  dando  serie  garanzie  di 
esattezza.  U  metodo  colorimetrico  di  Goldstein  invece  mi  si  è 
mostrato  sufficientemente  esatto  e  in  una  serie  di  prove  insti- 
tuite  ho  notato  che  esso  può  rilevare  la  differenza  di  circa  1  centi- 
grammo. 

Per  r  identificazione  del  glicogeno  estratto,  in  primo  luogo 
usai  del  reattivo  di  Lugol  (ioduro  di  potassio  gr.  6,  jodo  gr.  2  per 
litro)  col  quale  il  glicogeno  diede  una  colorazione  rosso-mogano. 
Però  onde  rendere  tale  colorazione  bene  eddente  ho  aggiunto  alla 
soluzione  glicjogenica  un  determinato  volume  di  reattivo  di  Lugol  e 
ho  confrontato  la  colorazione  prodottasi  con  quella  ottenuta  da  iden- 
tica quantità  di  reattivo  in  identico  volume  totale  di  acqua  di- 
stillata. 

In  secondo  luogo  notai  V  opalescenza  della  soluzione  acquosa 
e  questo  osservai  subito  dopo  la  filtrazione  occorrente  a  separare  il 
liquido  dal  precipitato  formato  dal  reattivo  di  Mayer.  Questa  opa- 
lescenza poi  la  vidi  scomparire  con  l'aggiunta  di  soda  caustica. 

Da  ultimo,  il  glicogeno  ricavato  dalle  mie  determinazioni  non 
conteneva  affatto  glucosii  non  decomponendo  il  reattivo  di  Fehling. 

Col  metodo  di  Britcke-Kulz  adunque  io  eseguii  il  dosamento 
del  glicogeno  nel  fegato  di  parecchi  degli  animali  dei  miei  gruppi 
di  esperienze. 

Feci  però  (per  controllo  del  metodo)  un  dosaggio  preliminare 
del  glicogeno  nel  fegato  di  un  pollo  in  condizioni  normali,  tenuto  a 
dieta  eguale  a  quella  di  tutti  i  miei  animali  d' esperimento  e,  come 
essi,  sacrificato  dodici  ore  dopo  il  pasto. 

Il  quantitativo  del  glicogeno  riscontrato  nel  fegato  di  questo 
animale  e  confrontato  con  quello  che  al  riguardo  danno  gli  autori, 
mi  fu  prova  sicura  dell'  esattezza  dei  mezzi  coi  quali  eseguivo  il 
metodo  in  discorso. 

Ed  ecco,  senz'  altro,  in  un  quadro  riassuntivo  i  risultati  ot- 
tenuti : 

Anno  LX.  —  1906.  17 
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Animale 

Peso 

del  fegato 

in  gr. 

1    ^ 

Onantitativo 

di  glicogeno 

per  cento 

in  gr. 

Pollo  normald. 

39 
29 

1.  2244 
1. 2189 

3.140 
4  203 

Animale  I  (anatra)  normale 

Animale  III  (anatra)  dopo  7  giorni  dalla 
legatura  della  vena  porta. 

63 

4  1285 

6.550 

Animale  IV  (anatra)  dopo  15  giorni  dalla 
legatura  della  vena  porta. 

U 

3.6468 

a  288 

Animelle  V  f  tacchi  no)  normaloL 

93 

0  1720 

0  184 

Animale    VI  (tacchino)   dopo   80   giorni 
dalla  legatura  deUa  vena  porta. 

94 

4  6520 

4  948 

Animale    Vili  (anatra)   dopo  60   giorni 
dalla  legatura  della  vena  porta. 

31 

0.4985 

1.608 

Animale  IX  (anatra)  dopo  70  giorni  dalla 
legatura  della  vena  porta 

39 

4  0177 

10.300 

Animale  XII  (anatra)  dopo  20  giorni   da 
inoculazione  in  peritoneo  e  dopo  5  in 
vena  mesenterica  di  colibacillo 

26 

0. 1045 

0.401 

Animale   XIV  (anatra)   dopo   60    giorni 
dalla  legatura  della  vena   porta;    dopo 
20  da  inoculazione  in  peritoneo  e  dopo 
5  in  vena  mesenterica  di  colibacillo. . . 

25 

0. 1175 

0.470 

Ricapitolazione  ed  interpretazione,  pei  varii  visceri, 
dei  reperti  istopatolo^ici  e  chimici  ottenuti. 


Dai  quadri  riassuntivi  sovra  esposti  risulta  chiaro  come  i  miei 
animali  d' esperimento  sopravvissero^  nella  loro  quasi  totalità,  alla 
legatura  del  tronco  portale  ed  io  li  sacrificavo  a  varie  distanze  di 
tempo  dalla  operazione  per  quello  studio  istopatologico  e  chimico 
che  ho  già  minutamente  esposto  e  che  voglio  qui  riassumere  per 
la  interpretazione  dei  fatti  osservati. 

A)  Fegato.  —  In  seguito  alla  legatura  della  vena  porta  negli 
animali  con  circolo  di  Jacobson  si  osservano  anzittutto  alterazioni 
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—  per  quanto  lievi  —  del  contenuto  sanguigno  della  ghiandola 
epatica.  Sabito  dopo  la  legatura  la  replezione  delle  vie  venose 
dell'  organo^  che  già  normalmente  è  piuttosto  abbondante,  aumenta 
ancora  (probabilmente  per  circolo  collaterale  delle  vene  gastriche 
non  comprese  dal  laccio  e  specialmente  per  sangue  refluo  dalle 
sovraepatìche)  e  in  evidente  aumento  si  mantiene  fin  oltre  la  asconda 
settimana  dalla  legatura  :  dopo  1-2  mesi  l' iniezione  vasaio  ò  pure 
intensa  ma  non  come  nei  primi  giorni  e  finisce  per  ritornare  presso 
che  normale. 

n  pigmento  biliare  della  cellula  epatica,  già  nomalmente  ben 
evidente,  lo  è  ancora,  e,  sembra,  maggiormente  dopo  l' interruzione 
del  circolo  portale  fino  ad  una  settimana  dalla  legatura;  dopo  2 
settimane  si  trova  in  quantitativo  fisiologico  e  dopo  maggiori  pe- 
riodi di  tempo  sembra  talvolta  in  lieve  diminuzione.    Sempre  poi 

—  air  esame  macroscopico  —  le  grosse  vie  biliari  si  presentano 
integre  e  contengono  bile  come  di  norma.  Alcuni  anatomo-pato- 
logi  parlano  di  un  arresto  della  secrezione  biliare  in  seguito 
alla  occlusione  istantanea  della  porta.  Dalle  mie  ricerche  invece 
risulta  un  aumento,  per  quanto  passeggiero  e  dei  primi  giorni  sol- 
tanto, del  pigmento  biliare  nella  cellula  epatica  in  seguito  a  questo 
esperimento.  Il  reperto  da  me  osservato,  se  pure  non  è  un  semplice 
fatto  di  variazione  individuale  non  infrequente  in  questi  animali, 
può  essere  dovuto  o  ad  un  aumento  di  produzione  o  ad  una 
diminuita  eliminazione  di  pigmento  biliare.  Non  avendo  però  rin- 
venuto una  stasi  nei  canalicoli  biliari,  mi  sembra  possa  più  proba- 
bilmente trattarsi  di  aumentata  funzionalità,  la  quale  ultima  trove- 
rebbe, a  mio  parere,  la  sua  spiegazione  nella  iniezione  superiore 
alla  norma  dei  vasi  venosi  intraepatici,  precedentemente  notata^  nei 
primi  giorni  dopo  la  legatura. 

In  conclusione,  la  forte  replezione  sanguigna  della  ghiandola 
epatica  per  lo  meno  permette  (se  vogliamo  anche  lasciar  stare 
l'aumento  notato)  pur  nei  primi  giorni  d'esperimento  che  si  com- 
pia la  importante  funzione  della  secrezione  biliare.  E  a  maggiori 
distanze  di  tempo  io  ho  notato^  è  vero,  talvolta  lievi  diminuzioni 
(potrebbe  però  sempre  trattarsi  di  variazioni  individuali  giacché 
nel  controllo  Y,  normale,  osservai  al  riguardo  una  scarsezza  anche 
maggiore)  ma  mai  la  scomparsa  del  pigmento  biliare  dalla  cellula 
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epatica;  io  ho  osservato  inoltre  costantemente  integre  e  ripiene  di 
bile  le  grosse  vie  biliari  :  onde  rimane  ferma,  a  mio  avviso,  la 
conclusione  saddetta. 

Accumulo  di  grasso  nel  fegato  non  ebbi  a  riscontrare  mai  ne- 
gli animali  di  controllo:  ne  vidi  abbondante  in  un  caso,  24  ore  dopo 
la  legatura  (questo  reperto  però,  come  dirò,  deve  risalire  a  cause 
estranee  all'  esperimento);  ne  osservai  ancora  dopo  una  settimana 
ma  in  minori  proporzioni  e  dopo  15-30-60-70  giorni  ne  rinvenni 
quantità  progressivamente  più  scarse,  solo  in  tratti  di  parenchima  e 
soltanto  nell'  interno  di  qualche  cellula  epatica.  Questi  reperti  di 
sostanza  adiposa  nel  fegato  degli  animali  con  legatura  della  vena 
porta,  essendo  progressivamente  decrescenti  e  non  trovandosi  ac- 
compagnati con  alterazioni  renali,  sono  a  mio  parere  dovuti  uni- 
camente air  azione  della  rapida  ma  non  continua  alterazione  di 
circolo  (iperemia  passiva  transitoria)  sulla  cellula  epatica.  Senza 
entrare  nella  questione  delle  differenze  fra  degenerazione  e  infiltra- 
zione grassa  a  me  sembra  che  nel  caso  presente,  pei  caratteri  mor- 
fologici del  grasso  (gocciole  piuttosto  grandi)  e  sopratutto  per  la 
mancanza  di  lesioni  della  cellula  epatica  (la  quale  tende  a  ritor- 
nare col  tempo  in  condizioni  normali),  si  tratti  con  maggior  pro- 
babilità di  infiltrazione. 

Ho  detto  che  V  osservazione,  al  riguardo,  dell'  animale  II  va 
diversamente  interpretata.  Questo  animale  in  fatti  presentava  lesioni 
viscerali  degenerative  cosi  gravi  e  così  estese  da  non  potere  certa- 
mente ritenersi  tutte  come  conseguenze  immediate  di  24  ore  di 
legatura  del  grosso  tronco  portale.  È  giusto  invece  pensare  —  tenendo 
conto  dei  risultati  di  tutti  gli  altri  esperimenti  —  che  in  gran  parte 
almeno  le  alterazioni  viscerali  (compresa  la  forte  degenerazione 
grassa  del  fegato)  dovevano,  per  causa  ignota,  preesistere  nell'ani- 
male  in  discorso,  che  possono  però  essersi  aggravate  per  Tatto  ope- 
ratorio, ma  non  tanto  per  la  legatura  del  tronco  portale  quanto 
piuttosto  per  gli  accidenti  (specie  V  emorragia  intraperitoneale)  che 
seguirono  questo  esperimento. 

Riguardo  al  quantitativo  di  glicogeno  riscontrato  nel  fegato 
degli  animali  ai  quali  avevo  legata  la  porta,  risulta  chiaro  come  i 
dosamenti  mi  diedero  cifre  che  mostrano  integra  la  glicogenesi 
epatica  tanto  nei  primi  giorni  —  in  cui  si  ha  un  disturbo  di  cir- 
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colo  nell*  organo  in  discorso  —  quanto  oltre  due  mesi  dalla  lega- 
tara,  dopo  il  quale  periodo  di  tempo  il  disturbo  suddetto  è  scomparso. 

Se  non  che,  per  interpretare  alcune  cifre  risultanti  dalla  ta- 
bella che  più  sopra  ho  esposto,  debbo  fare  a  questo  riguardo  al- 
cune considerazioni. 

È  vero  che  io  sacrificavo  i  miei  animali  costantemente  12  ore 
dopo  il  pasto  il  quale  era  presso  che  eguale  per  ognuno  di  essi; 
ma  eliminate  queste  rimanevano  par  sempre  altre  cause  di  diffe- 
renze del  contenuto  glicogenico  indipendenti  dalla  legatura  della 
porta,  le  variazioni  —  cioò  —  collegate  alle  condizioni  individuali. 

È  cosi  che  un  controllo  (l'animale  V)  mi  diede  la.  cifra  più 
bassa  riscontrata  in  tutti  i  miei  esperimenti  (solo  gr.  0,184  °/o) 
mentre  un  animale  della  stessa  specie  (il  VI)  dopo  30  giorni  dalla 
legatura  della  porta  presentava  5  gr.  7o  ^^  glicogeno  epatico.  Egli 
ò  che  nel  controllo  (Y)  riscontrai  alterazioni  delle  vie  biliai'i,  fre- 
quenti in  questi  animali,  che  avranno  senza  dubbio  influito  anche 
sulla  produzione  del  glicogeno  nell'organo.  Certamente  se  una  di- 
minuzione della  sostanza  in  discorso  fosse  stata  da  me  riscontrata 
negli  animali  ai  quali  avevo  legata  la  vena  porta,  il  risaltato  del- 
l'esperimento non  avrebbe  avuto  un  valore  assoluto;  ma  il  fatto  in- 
verso non  sposta  la  conclusione  generale  già  annunziata,  che  cioè 
il  glicogeno  epatico  non  diminuisce  per  la  legatura  della  porta. 

Rimau^rebbero  soli  gli  animali  Vili  e  IX  nei  quali  la  sostanza 
glicogena  nel  fegato  fu  dosata  presso  che  in  eguali  condizioni  di 
esperimento,  cioò  circa  2  mesi  dopo  la  legatura  del  grosso  tronco 
portale,  e  fu  trovata  in  quantità  di  gr.  1,608  7o  ^®1  primo,  di  ben 
oltre  10  gr.  7o  ^®^  secondo.  Ma  qui  entrano  in  giuoco  le  variazioni 
individuali  giacché  debbo  appunto  notare  come  l'anatra  VIII  era 
di  razza  diversa  da  tutte  le  altre  che  sacrificai  nelle  mie  esperienze, 
più  piccola,  più  magra,  di  razza  domestica.  Senza  pretendere  di  de- 
durre da  questo  che  esistono  varie  razze  di  anatre  a  varie  quantità 
di  glicogeno  epatico,  io  credo  poter  affermare  che  anche  questa  ec- 
cezione non  ostacola  i  risultati  generali  già  esposti.  Il  caso  anzi 
dell'animale  III  nel  quale  il  dosamento  fu  fatto  7  giorni  dopo  la 
legatura  della  porta  (nel  momento  quindi  di  maggior  squilibrio  di 
circolo  nel  fegato),  nel  quale  il  laccio  cadde  centralmente  anche  ad 
un  ramo  gastrico  (l'inferiore)   della   porta,  come    in  nessun  altro 
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animale  mi  fu  dato  avere,  e  in  cai  furono  riscontrate  gravi  altera- 
zioni parassitarie  del  ventriglio,  starebbe  quasi  a  rappresentare  una 
forzata  condizione  d'esperienza:  eppure  anche  in  quest'animale  il 
glicogeno  epatico  si  trovò  non  solo  presente  ma  in  dose  superiore 
al  6  7.. 

Negli  interstizii  dell'organo  non  si  notò  mai  alcuna  lesione 
importante:  ammassi  linfoidi  parvicellulari  esistono  anche  normal- 
mente in  questi  animali,  si  presentano  a  contorni  netti  ed  hanno 
in  tutto  i  caratteri  di  veri  follicoli  linfatici  simili  a  quelli  splenici 
ed  a  quelli  intestinali. 

Io  mi  curai  ancora  di  vedere  —  come  risulta  dalla  tabella 
delle  mie  esperienze  —  le  alterazioni  del  fegato  (ed  anche  degli 
altri  organi)  di  animali  con  legatura  o  non  della  vena  porta,  in 
seguito  alla  inoculazione  nel  peritoneo  ed  in  una  vena  mesenterica 
di  una  cultura  di  bacterium  coli  isolato  da  un  animale  della  stessa 
specie.  L'anatra  alla  quale  avevo  legato  l'intestino  per  esaltare  la 
virulenza  del  colibacillo  presentò  fatti  degenerativi  dei  visceri  (com- 
preso il  fegato),  ma  di  tali  alterazioni  la  cagione  è  troppo  nota  per 
dover  essere  qui  discussa.  Nel  fegato  di  un  animale  controllo  al 
quale  era  stato  inoculato  il  colibacillo  in  peritoneo  ed  in  vena  mesen- 
terica ho  notato,  dopo  20  giorni  dalla  prima  iniezione  e  dopo  5 
dalla  seconda,  una  rephxione  vasale  un  po' maggiore  della  norma, 
discreta  quantità  di  grasso  nell'  interno  della  cellula  epatica,  i  folli- 
coli aumentati  di  volume,  a  contorni  non  netti  e  la  quantità  di  gli- 
cogeno discesa  da  un  normale  di  oltre  4  gr.  **/„  a  gr.  0,401  7o- 
Due  animali  invece  i  quali  dopo  25-30  e  più  giorni  di  legatura 
della  porta  erano  stati  inoculati  con  eguale  quantità  di  bacterium 
coli  e  sacrificati  ad  eguale  distanza  di  tempo  del  controllo,  mi  hanno 
dimostrato  più  forte  ancora  la  replexione  vasale  del  fegato,  normale  o 
di  poco  superiore  alla  norma  il  pigmento  biliare  nella  cellula  epatica, 
ma  in  quest'ultima  il  grasso  in  quantità  molto  minore  del  controllo  e 
a  tratti,  in  qualche  cellula  epatica  soltanto.  I  follicoli  sono  pure 
aumentati  di  volume  ed  hanno  contorni  non  netti.  Il  quaìititativo 
del  glicogefèo  dosato  in  uno  di  questi  due  esperimenti  è  pure  molto 
diminuito  (gr.  0,47  ^/q);  ma  non  si  trova  disceso  al  disotto  di  quello 
notato  nel  controllo. 

In   conseguenza  la  legatura  deUa   porta  non   induce   un   to- 
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eu8  minoris  resistentiae  nel  fegato  ad  una  infezione  colibaciilare 
ascendente  per  via  portale.  Anzi  se  le  lesioni  si  possono  dire  più 
gravi  nell'ano  dei  due  casi  —  legatura  o  non  della  vena  porta  — 
lo  sono  proprio  negli  animali  non  operati,  nei  quali  il  bacterium 
coli  0  le  sue  tossine  passano  direttamente  nel  fegato  e  producono 
fatti  più  rilevanti  di  degenerazione  grassa  nel  parenchima  dell' or« 
gano,  mentre  in  quelli  con  legatura  della  vena  porta  il  germe  viene 
per  così  dire  diluito  in  circolo  e  sul  fegato,  agendo  solo  indiretta- 
mente, produce  fatti  degenerativi  più  lievi. 

In  entrambi  i  casi  la  tumefazione  dei  follicoli  linfatici  inter- 
stiziali della  ghiandola  epatica  sta  ad  indicare  una  reazione  del- 
l'organismo al  colibacillo:  in  entrambi  la  forte  diminuzione  — presso 
che  eguale  ma  certo  non  maggiore  negli  animali  ai  quali  la  porta 
fu  legata  —  del  glicogeno  epatico  rappresenta  l'effetto  della  infe- 
zione colibaciilare,  indipendentemente  dall'ostacolo  portale. 

B)  Rene.  —  Il  reperto  anatomico  dei  reni  dei  miei  animali  con 
legatura  della  porta  fa  concludere  che,  in  seguito  alla  rapida  oc- 
clusione del  grosso  tronco  portale,  pur  dovendo  passare  tutto  il 
sangue  proveniente  dall'intestino  e  dalla  milza  per  la  ghiandola 
renale,  quest'ultima  non  è,  né  subito  dopo,  nò  per  un  periodo  di 
tempo  di  oltre  due  mesi,  affotto  alterata  nel  suo  epitelio.  Nella  cel- 
lula renale  in  fatti  non  si  notano  mai  lesioni  degenerative  e  il  suo 
orletto  verso  il  margine  libero  è  costantemente  ben  netto.  Soltanto, 
presentano  fatti  di  degenerazione  grassa  molto  accentuata  gli  epi- 
telii  renali  dell'  animale  II  (ma  questo  reperto,  come  già  dissi,  deve 
riconoscere  altre  cause)  e,  in  piccola  quantità,  quelli  dell'animale  V 
che  fu  preso  come  controllo  e  che  presentò  invece,  come  fu  visto, 
alterata  la  struttura  e  la  glicogenesi  epatica. 

I  due  animali  sopraindicati  quindi  non  tolgono  affatto  valore  al  mio 
reperto,  di  mancata  alterazione  dell'epitelio  renale  in  seguito  alla 
occlusione  della  porta  negli  animali  con  circolo  venoso  cavo-portale. 

La  legatura  della  porta  produce  invece  una  iperemia  passiva 
dell'organo  renale  molto  intensa,  specie  nelle  prime  due  settimane. 
L'iniezione  è  abbastanza  forte  —  non  però  come  nei  primi  giorni 
—  anche  dopo  due  mesi,  ma  tende  gradatamente  a  ritornare  nor- 
male. La  ragione  dell'intensità  e  della  durata  di  questa  iperemia 
passiva  va  evidentemente  ricercata  nel  grave  ostacolo  portale.  La 
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sua  genesi  quindi  è  facilmente  comprensibile.  Non  è  altrettanto  fa- 
cilmente comprensibile  invece  il  fatto  della  mancata  lesione  renale 
in  seguito  alla  ostruzione  della  porta,  in  questi  animali,  tanto  piii 
che  nemmeno  con  una  infezione  colibacillare  sperimentalmente  pro- 
dotta in  peritoneo  e  nelle  radici  mesenteriche  si  ebbe  mai  alcuna 
alterazione  istologica  renale  negli  animali  operati  e  in  quelli  non 
operati  nel  grosso  tronco  portale. 

Bisogna  quindi,  in  una  parola,  ammettere  che  negli  uccelli  (nei 
quali  già  normalmente  una  parte  del  sangue  yenoso  intestinale 
passa  nel  fegato  solo  indirettamente,  dopo  aver  attraversato  il  rene, 
per  mezzo  del  grande  circolo)  il  parenchima  renale  non  è  alterato, 
a  varie  distanze  di  tempo,  da  un  passaggio  in  esso  di  quasi  tutto 
il  sangue  portale  (le  vene  gastriche  sole  non  vengono  comprese 
nella  legatura)  e  nemmeno  presenta  alcun  fatto  degenerativo  nel 
caso  in  cui  questo  sangue  proveniente  dalle  vene  mesenteriche 
contenga  il  colibacillo.  Onde  —  in  questi  limiti  di  esperienza  e  per 
questi  animali  —  nessuno  scompenso  di  un  rapporto  epato-renale 
risultò  nelle  mie  ricerche  evidente. 

C)  Intestino.  —  L^  epitelio  della  mucosa  intestinale  di  tutti  i 
miei  animali  d'esperimento  (meno  quello  dell'animale  II  che  pre- 
senta fatti  di  degenerazione  grassa  i  quali  debbono  però  essere  di- 
versamente interpretati)  si  presenta  costantemente  integro.  E  con 
la  legatura  della  porta  e  con  l'inoculazione  del  colibacillo,  previa 
o  non  la  legatura  medesima,  gli  epitelii  delle  ghiandole  e  di  rive- 
stimento della  mucosa  presentano,  come  normalmente,  ben  evidente 
l'orletto  cellulare.  Soltanto,  nei  primi  giorni  dopo  T  allacciatura,  si 
nota  in  essi  un  aumento  delle  cariocinesi,  mentre  le  cellule  calici- 
formi  sono  un  po'  meno  numerose  del  normale.  Queste  ultime,  oltre 
le  due  settimane,  ritornano  a  trovarsi  come  in  condizioni  fisiolo- 
giche, cioè  in  numero  piuttosto  abbondante. 

L'iperemia  passiva  di  tutte  le  tuniche  del  tubo  enterico  è  un 
fatto  evidente  solo  nella  prima  settimana  di  fegatura  della  porta: 
già  nella  seconda  è  appena  percettibile  e  la  replezione  venosa  di- 
viene quindi  uguale  alla  norma. 

Il  reperto  adunque  anatomo-patologico  per  l'intestino,  in  se- 
guito alla  legatura  della  porta,  può  dirsi  del  tutto  negativo  tranne 
una  scarsa  e  breve  iperemia  passiva  di  esso. 
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Nemmeno  è  dato  osservare  negli  animali  infettati  con  bacte* 
rium  coli  (con  precedente  legatura,  o  non,  della  vena  porta)  una 
evidente  reazione  dei  follicoli  linfatici  intestinali. 

D)  Milza.  —  Nella  milza  la  legatura  della  vena  porta  pro- 
duce alterazioni  dovute  esclusivamente  ad  iperemia  passiva.  Nei 
primi  quindici  giorni  si  nota  cioè  nella  polpa  splenica  un  aumento 
abbastanza  rilevante  dei  globuli  rossi,  che  già  normalmente  in  que- 
sti animali  sono  però  in  tale  sede  piuttosto  abbondanti,  e  del  pig- 
mento sanguigno,  che  nel  controllo  si  ritrova  invece  in  proporzioni 
abbastanza  scarse.  Dopo  un  mese  —  e  óltre  —  il  quantitativo  dei 
globuli  rossi  ritorna  uguale  alla  norma  o,  tutt'al  più,  soltanto  in 
alcune  zone  rimane  in  leggiero  aumento.  Il  pigmento  sanguigno 
invece  dopo  15  giorni  ritorna  come  in  condizioni  fisiologiche. 

Gli  animali  inoculati  col  colibacillo  (tanto  il  controllo,  quanto 
quelli  precedèntemente  legati  nella  porta)  presentano,  oltre  un  au- 
mento del  contenuto  sanguigno  della  polpa  splenica,  una  certa  tu- 
mefazione dei  corpuscoli  di  Malpighi^  riconoscibile  dalla  presenza 
di  cariocinesi  in  alcuni  elementi  cellulari  di  essi  e,  anche,  dal  fatto 
che  i  contorni  dei  follicoli  non  sono  più,  come  di  norma,  netti. 

Quest'  ultimo  reperto  può  essere  interpretato,  analogamente  agli 
ammassi  linfoidi  del  fegato  che  presentano  gli  stessi  caratteri,  come 
una  reazione  dell'organismo  alla  infezione  colibacillare,  reazione  che  è 
eguale  nel  controllo  e  negli  animali  ai  quali  fu  precedentemente  le- 
gata la  porta.  Nella  milza  anzi  riusci  positiva  —  contrariamente  alle 
osservazioni  sulla  ghiandola  epatica  —  la  ricerca  del  bacterium  coli. 

^iperemia  passiva  poi  sopra  notata,  per  quanto  più  intensa 
e  di  durata  maggiore  in  confronto  a  quella  dell'  intestino,  non  pro- 
duce alterazioni  notevoli  e,  dopo  un  mese,  anche  a  questo  riguardo 
l'organo  ritorna  in  condizioni  presso  che  normali. 

E)  Pancreas.  —  Il  pancreas  in  tutti  i  miei  animali  d' esperi- 
mento non  presenta  mai  alcuna  alterazione  degna  di  nota.  Le  zone 
necrotiche  e  i  fatti  di  degenerazione  grassa  osservati  nella  ghiandola 
pancreatica  dell'  animale  II,  come  più  volte  ho  detto,  vanno  diver- 
samente interpretati:  essi  sono  in  aperto  contrasto  con  tutti  gli  altri 
miei  esperimenti. 

Anche  V iperemia  passiva  è  lieve  e  visibile  soltanto  —  sempre 
molto  scarsamente  —  nelle  prime  due  settimane  dopo  la  legatura. 
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Consideruioiii  e  conclnsioni  generali. 

I  grossi  animali  con  circolo  di  Jacobson,  anatre  e  tacchini, 
nei  quali  io  legai  bruscamente  il  tronco  della  vena  porta  soprav- 
vissero tutti  (la  morte  dell'animale  II  ventiquattro  ore  dopo  l'espe- 
rimento non  è  conseguenza  della  legatura  della  porta)  e  in  buone 
condizioni  di  salute  vennero  da  me  sacrificati  a  varie  distanze  di 
tempo  (da  una  settimana  a  oltre  due  mesi). 

CI.  Bernard  che  sperimentò  su  un  piccione  dice  che  il 
piccolo  animale  —  pur  avendo  un  abbondante  circolo  collaterale 
cavo-portale  —  viene  a  morte  in  seguito  alla  rapida  chiusura  del 
grosso  tronco  deUa  vena  porta.  Debbo  qui  ricordare  che  i  piccioni 
sui  quali  io  portai  le  mie  prime  esperienze  morirono  pure  — 
tanto  che  io  dovetti  rinunciare  ad  essi  —  poche  ore  dopo  l' espe- 
rimento ma,  a  mio  parere,  per  accidenti  operatorii  (shok,  emorra^ 
già  intraperitoneale)  e  non  per  la  rapida  occlusione  della  porta. 
Animali  più  grossi  in  fatti  e  quindi  più  resistenti  a  tali  accidenti 
operatorii  superarono,  come  più  volte  ho  detto,  felicemente  l'istan- 
tanea occlusione  della  vena  porta. 

Come  risulta  dalla  minuta  esposizione  delle  mie  esperienze  io 
ho  eseguito  non  soltanto  ricerche  istopatologiche  nei  vani  visceri 
dei  miei  animali,  ma,  pel  fegato,  anche  chimiche  (dosamento  del 
glicogeno).  Questo  ho  fatto  perchè  è  spesso  importantissimo  non 
solo  constatare  l'esistenza  delle  alterazioni  anatomiche,  ma  anche 
praticare  l'analisi  chimica  degli  organi.  E  Butte  è  appunto  con- 
vinto che  ricerche  fotte  in  questa  via  ancora  poco  esplorata  ren- 
derebbero dei  grandi  servigli  alla  fisiologia  patologica  e  permette- 
rebbero di  risolvere  un  certo  numero  di  questioni  di  patogema. 

Da  tutte  queste  mie  ricerche  risultarono,  come  ho  già  esposto 
precedentemente,ben  lievi  alterazioni  -  di  struttura  e  di  funzione  - 
nei  visceri  dei  miei  animali  ai  quali  avevo  in  modo  brusco  legato 

il  tronco  portale.  ,  „  ,    ,. 

Iperemia  passiva  nei  territorii  di  origine  della  vena  porta  (in- 
testino, milza,  pancreas);  nell'organo  (rene)  attraverso  il  quale  ~ 


per  mezzo  dell'  ansa  collaterale  di  Jacobson  —  deve  passare  il 
sangae  portale  ostacolato  nel  suo  circolo  normale;  nella  ghiandola 
epatica  stessa  per  circolo  collaterale  delle  vene  gastriche,  non  com- 
prese nella  aUacciatara,  e  sopratatto  per  sangue  refluo  dalle  sovra- 
epatiche  :  ecco  le  prime  conseguenze  dell'  atto  operatorio  nei  miei 
animali,  conseguenze  di  durata  e  di  intensità  minori  nel  pancreas 
e  neir  intestino,  maggiori  nella  milza  e  nel  fegato,  massime  nella 
ghiandola  renale. 

La  ghiandola  epatica  si  può  dire  non  alterata  nelle  sue  fun- 
zioni (la  glicogenesi  e*  la  secrezione  biliare  sono  presso  che  nor- 
mali) e  solo  lievemente  e  transitoriamente  nella  struttura  (il  deposito 
di  grasso  nelle  sue  cellule  non  è  abbondante  e,  sopratutto,  su- 
bisce una  diminuzione  progressiva  e  parallela  a  quella  del  disturbo 
di  circolo  che  l'ha  prodotta):  negli  altri  visceri  (rene,  intestino, 
milza,  pancreas)  nessuna  alterazione  notevole. 

In  seguito  a  tali  risultati  negativi  io  volli,  come  risulta  pure 
dalla  minuta  esposizione  delle  mie  esperienze,  studiare  se  almeno 
esistesse  una  minor  resistenza  dell'animale  con  vena  porta  legata, 
in  confronto  ad  un  controUo-normale,  verso  la  medesima  infezione 
coli-bacillare  partita  dalle  radici  stesse  portali. 

Notevoli  differenze  io  non  ebbi  a  notare  nemmeno  in  queste 
esperienze  ;  che  se  si  deve  nell'  uno  dei  due  casi  parlare  dì  mag- 
gior gravità  di  lesioni  strutturali  e  funzionali,  questo  deve  dirsi  pro- 
prio per  r  animale  controllo.  Il  fatto  può  però  essere  interpretato 
a  mio  parere,  ammettendo  che  nell'  animale  con  circolo  portale  li- 
bero il  colibacillo  abbia  avuto  modo  di  agire  più  direttamente,  e 
quindi  con  intensità  maggiore,  sulla  ghiandola  epatica.  Questa  — 
in  entrambi  —  presentava  segni  di  degenerazione  gi*as8a  e  forte 
diminuzione  del  quantitativo  di  glicogeno  :  reperto  quest'  ultimo  che 
sta  in  rapporto  col  fatto  —  oggi  ammesso  dagli  autori  —  che  il 
potere  antitossico  e  bactericida  del  fegato  (si  ricordi  che  il  reperto 
del  colibacillo  risultò  nelle  mie  esperienze  positivo  solo  per  1'  or- 
gano splenico)  in  rapporto  al  glicogeno  che  esso  contiene.  Negli 
altri  organi  invece  non  osservai  alterazioni  degne  di  nota,  all'  in- 
fuori di  una  tumefazione  (dipendente  dal  processo  infettivo)  dei 
follicoli  linfatici  della  milza  e  della  ghiandola  epatica. 
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In  una  parola  i  grossi  animali  con  circolo  di  Jacobson  da  me 
operati  sopportarono  bene  una  istantanea  occlusione  del  tronco  della 
vena  porta  ed  esaminati  Ì  varii  periodi  di  tempo  dalla  operazione 
non  presentarono  che  fatti  passeggieri  di  iperemia  passiva,  i  quali, 
col  crescere  della  durata  dell'  esperimento,  andavano  progressiva- 
mente diminuendo  in  intensità. 

Dovrò  io  in  base  a  questo  concludere  che  il  saugue  portale 
non  è  tossico  e  che,  impedito  istantaneamente  il  suo  circolo  nor- 
male, esso  può  passare  nella  corrente  venosa  generale  senza  che 
l'organismo  ne  risenta  altro  dauno  all' infuori  di  un  disturbo  mec- 
canico transitorio  rappresentato  dalla  replezione  sanguigna  supe- 
riore alla  norma  e  di  alcuni  effetti  di  quest'  ultima  ? 

Esaminiamo,  per  rispondere,  quali  sono  le  conclusioni  sommar 
rie  alle  quali  giunsero  gli  autori  che  si  occuparono  dell'impor- 
tante argomento. 


*      * 


Tutti  i  trattatisti  ricordano  —  per  quanto  ricerche  sistematiche 
al  riguardo  non  fossero,  che  io  mi  sappia,  ancora  state  fatte  — 
come  la  legatura  della  porta  sia  negli  uccelli  compatibile  con 
la  vita. 

Nei  mammiferi  invece  —  che  servirono  più  specialmente  ai 
varii  sperimentatori  —  un  ostacolo  al  circolo  portale  determinato 
da  una  brusca  legatura  non  permette  che  una  sopravvivenza  di 
poche  ore:  ma  se  la  legatura  è  eseguita  lentamente  allora  l'ani- 
male può  restare  in  vita  e  l'osservatore  ha  campo  di  studiare  gli 
effetti  dell'esperimento,  a  distanza  di  tempo,  nei  varii  visceri  del- 
l'organismo. 

L'operazione  di  Eck  permette  inoltre,  accompagnando  la  lega- 
tura della  porta  ad  una  fistola  fra  questa  vena  e  la  cava  inferiore 
in  un  punto  centrale  allo  sbocco  delle  emulgenti,  di  far  comunicare 
il  circolo  portale  ostacolato  con  quello  generale  dell'organismo; 
fabbrica,  in  altri  termini,  una  comunicazione  anche  più  diretta  di 


^ 
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quella  che  osserviamo  normalmente  negli  animali  con  circolo  di 
Jacobson^  nei  quali  le  due  vene  sono  anastomizzate  attraverso  un 
organo,  la  ghiandola  renale. 

Non  c'è  accordo  fra  tutti  i  risultati  dai  varii  autori  ottenuti 
e,  meno  ancora,  fra  alcune  interpretazioni  che  ai  singoli  risultati 
furono  date. 

Ore  e  Bernard  trovano  inalterate  glicogenesi  e  secrezione  bi- 
liare nel  fegato  di  alcuni  cani  —  si  tratta  però  soltanto  di  scarse 
ed  isolate  esperienze  —  sui  quali  portarono  l'esperimento. 

Solowieff  descrive  fatti  cirrotici  con  degenerazioni  del  paren- 
chima nel  fegato  degli  animali  ai  quali  aveva  prodotto  una  lenta 
obliterazione  della  porta. 

Siolnihow  non  riscontra  alterazioni  anatomiche  nel  fegato  di 
cani  i  quali  sopravvissero  3-6  giorni  alla  operazione  di  Eck. 

Ouskow^  che  portò  il  contributo  anatomo-patologico  all'impor- 
tante studio  di  Hahn,  Masseti^  Nencki  e  Pawlotv  sulla  fistola  di 
JEfcfc,  descrive  fatti  degenerativi  ed  atrofici  nella  ghiandola  epatica 
e  lesioni  infiammatorie  parenchimatose  nei  reni.. 

Bozzi  osserva,  sempre  nella  operazione  di  Eck,  degenerazione 
grassa  e  leggieri  fatti  cirrotici  nel  fegato;  nel  rene  lesioni  recenti 
da  improvviso  scompenso. 

Le  gravi  conseguenze  dell'ostacolato  cìrcolo  del  sangue  por- 
tale sarebbero  —  come  a  suo  tempo  ho  ricordato  -—  per  alcuni 
autori  di  natura  puramente  meccanica  (anemia  di  alcune  parti,  ipe- 
remia forte  di  altre),  per  altri  —  e  oggi  sono  i  più  —  rappresente- 
rebbero invece  fenomeni  tossici,  in  quanto  il  sangue  portale,  tos- 
sico per  veleni  di  origine  specialmente  intestinale,  non  troverebbe 
più  nel  fegato  —  giungendovi  solo  in  modo  indiretto,  lento,  incom- 
pleto —  un  organo  epuratore  che  lo  liberi  di  sostanze  altrimenti 
dannose  per  l'organismo. 

E  gli  autori  che  osservarono  alterazioni  renali  nella  insuffi- 
cienza epatica  relativa,  prodotta  con  la  legatura  della  porta  accom- 
pagnata dall'operazione  di  Eck^  concludono  anzi  per  uno  scompenso 
di  un  rapporto  epato-renale  nello  svelenamento  dell'organismo  in- 
tossicato per  il  passaggio  diretto  del  sangue  della  poiia  nel  sistema 
venoso  generale. 

L'anatomia  patologica  —  da  ultimo  —  e  la  chirurgia  hanno 


264       e.  BOLOGNESI  —  LA  LEGATURA  DELLA  VENA  PORTA 

portato  sair  argomento  i  loro  import^mti  contrìbati.  La  prima  ha 
dimostrato  in  seguito  alla  occlasione  della  vena  porta  nell'uomo 
una  modificazione  del  parenchima  ed  una  iperplasia  connettivale  in- 
terstiziale nella  ghiandola  epatica,  presso  a  poco  come  SoUnaieff 
ottenne  sperimentalmente  legando  il  grosso  tronco  portale  nei  cani. 
La  chirurgia  poi  ha  messo  in  sodo  l'importanza  che  ha  la  forma- 
zione di  un  circolo  collaterale  fra  sistema  venoso  generale  e  sangue 
della  vena  porta  (operazione  di  Talma)^  giacché  essa  può  diminuire 
la  gravità  delle  conseguenze,  e  sopratntto  ritardare  l'esito  letale, 
dell'occlusione  del  grosso  tronco  venoso  portale. 

Se  non  si  ha  un  rapido  miglioramento  con  questo  atto  opera- 
tivo, ciò  è  dovuto  al  fatto  che  non  si  tratta  di  un  ampio  circolo 
collaterale  preesistente  come  quello  degli  uccelli,  ma  di  una  neofor- 
mazione di  alcune  vie  di  scarico  che  non  possono  bastare  allo  scopo. 

*     • 

Da  tutto  quanto  ho  brevemente  esposto  risulta  anzitutto  come 
le  numerose  ricerche  dagli  autori  eseguite  sugli  animali  nei  quali 
il  circolo  portale  si  può  dire  indipendente  dal  sistema  venoso  ge- 
nerale, portano  oggi  a  concludere  che  fatti  tossici  debbano  inter- 
venire a  spiegare  la  causa  della  morte  improvvisa  di  un  mammi- 
fero al  quale  sia  ostacolato  in  modo  rapido  il  circolo  della  vena 
porta. 

Però  d'altro  lato  alcuni  autori  tengono  gran  conto,  in  questi 
animali  d'esperimento,  degli  effetti  meccanici  di  tale  atto  operato- 
rio, rappresentati  dalla  intensissima  iperemia  venosa  delle  radici 
della  porta  e  da  conseguente  oligoemia  di  altri  territorii  san- 
guigni. 

Io  non  pretendo  con  queste  mie  ricerche  eseguite  —  contra- 
riamente a  quanto  hanno  fatto  quasi  tutti  gli  autori  —  su  animali 
che,  a  dir  il  vero,  sono  molto  distanti  dall'uomo  ed  hanno  già 
normalmente  una  certa  quantità  di  sangue  portale  che  passa  diret- 
tamente nel  circolo  venoso  generale  senza  filtrare  prima  attraverso 
la  ghiandola  epatica,  venirmi  qui  a  schierare  a  favore  dell'una  o 
dell'altra  delle  due  grandi  teorie  brevemente  sovra  accennate. 

Però  a  me  sembra  che  un  fatto  —  e  non  privo  di  importanza 
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—  risalti  dalle  mie  esperienze.  Anche  nou  escludendo  (come  esclude 
invece  Jappelli)  che  il  sangue  portale  possa  essere  tossico  (gli  ef- 
fetti anzi  della  fistola  di  Eck  starebbero  a  indicarci  che  è  verar 
mente  tale)  e  che  alla  ghiandola  epatica  spetti  una  azione  speciale 
svelenatrice  di  esso,  le  mie  ricerche  mostrano  come  questo  sangue, 
in  animali  con  vie  collaterali  di  scarico  preesistenti,  possa,  per  una 
occlusione  istantanea  —  si  noti  —  del  tronco  della  porta,  passare 
direttamente  nel  circolo  venoso  generale  e,  soltanto  per  via  indiretta, 
giungere  al  fegato  senza  che  lesioni  si  abbiano  a  notare,  nei  visceri 
e  sopratutto  nella  ghiandola  epatica  ed  in  quella  renale. 

Nemmeno  tale  brusca  legatura  della  porta  costituiva  nei  miei 
animali  d'esperimento  una  minor  resistenza  ad  una  infezione  coli- 
bacillare  peritoneale  o  ascendente  per  via  portale,  che  anzi  —  come 
ho  dimostrato  —  rappresentando  essa  una  barriera  al  passaggio 
diretto  dei  germi  nella  ghiandola  epatica,  quest'ultima  presentava 
alterazioni  strutturali  e  funzionali  piuttosto  minori  del  controllo. 

In  una  parola,  mentre  una  azione  antitossica  si  deve  —  per 
troppe  dimostrazioni  sperimentali  —  ammettere  per  la  ghiandola 
epatica  sul  sangue  portale,  a  me  sembra  dalle  mie  esperienze  di- 
mostrato per  lo  meno  che  questa  azione  il  fegato  la  può  esercitare, 
oltre  che  in  modo  diretto,  anche  indirettamente  sul  sangue  della 
porta  misto  a  quello  del  circolo  venoso  generale. 

E  allora  risulta  troppo  evidente  che  agli  effetti  meccanici  nel- 
l'esito letale  della  istantanea  occlusione  della  vena  porta  nei  mam- 
miferi —  e  quindi  anche  nell'uomo  —  non  si  dà  oggi  giusta  im- 
portanza; mentre  i  (Tue  ordini  di  fatti^  meccanici  e  tossici,  dovrebbero, 
a  mio  parere,  essere  ritenuti  almeno  ugualmente  importanti.  Anzi 
i  primi  rappresentano  a  mio  modo  di  vedere  la  causa  più  imme- 
diata della  morte  nella  legatura  brusca  della  vena  porta  in  un  mam- 
mifero. 

Riassumendo,  è  tutta  questione  del  modo  con  cui  lo  squilibrio 
meccanico  di  circolo  o  l'intossicazione  per  il  passaggio  diretto  del 
sangue  portale  nella  corrente  venosa  generale  vengono  a  manife- 
starsi. 

L' occlusione  lenta  a  differenza  della  legatura  istantanea  della 
porta  permette,  anche  in  un  mammifero  come  dimostrò  Bernard^ 
la  sopravvivenza  dell'animale:  i  casi   anomali  poi  notati  da  Car^ 
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pentier  e  Bertaux  nell'  uomo,  da  Arbemetgy  e  da  Doyon  nel  cane 
stanno  a  dimostrare  che  —  contrariamente  a  quanto  avviene  nella 
fistola  di  Eck  —  la  porta  può  congenitamente  comunicare  con  la 
vena  cava  inferiore  senza  arrecare  danni  alla  nutrizione  generale 
di  tutto  l'organismo. 

Dalla  esposizione  dei  miei  reperti  istologici  e  chimici  si  pos- 
sono trarre  le  seguenti 

Conelnsioni  generali. 

1**  La  legatura  brusca  della  vena  porta  non  produce  di  per 
sé  stessa  la  morte  negli  animali  con  circolo  cavo-portale.  Soltanto, 
nei  piccioni  l'esito  può  essere  rapidamente  letale  per  cause  acci- 
dentali —  shok  ed  emorragia  —  e  non  per  l'atto  operativo;  ani- 
mali più  grossi  invece  e  più  resistenti  —  le  anatre  e  i  tacchini  — 
sopravvivono  all'esperimento. 

2^  Le  alterazioni  riscontrate  nei  varii  visceri  di  questi  ul- 
timi animali  in  seguito  alla  legatura  del  grosso  tronco  portale,  con- 
sistono principalmente  in  fatti  di  iperemia  passiva  nei  territorii  di 
origine  della  vena  porta  (intestino,  milza  e  pancreas),  nel  rene  at- 
traverso il  quale  passa  l'ansa  collaterale  cavo-portale  e  nella  ghian- 
dola epatica  stessa.  In  quest'ultima  la  replezione  vasaio  superiore 
alla  norma  è  dovuta  in  piccola  parte  al  circolo  gastrico  collaterale, 
principalmente  invece  al  sangue  refluo  dalle  sovraepatiche.  Tali 
fatti  di  iperemia  passiva  sono  di  durata  e  di  intensità  minori  nel 
pancreas  e  nell'intestino,  maggiori  nella  milza  e  nel  fegato,  mas- 
sime nel  rene. 

3°  In  seguito  alla  occlusione  istantanea  della  vena  porta  in 
questi  animali,  si  osserva  nella  cellula  epatica  presenza  —  però  in 
quantità  lieve  e  solo  transitoriamente  —  di  sostanza  adiposa:  tale 
reperto  è  dovuto  con  tutta  probabilità  al  disturbo  di  circolo  sopra 
notato,  tanto  è  vero  che  subisce  una  diminuzione  progressiva  e  pa- 
rallela a  quest'ultimo. 

4*  Le  funzioni  epatiche  biliare  e  glicogenetica  non  presen- 
tano alterazioni  rilevanti  e  tanto  meno  si  mostrano  interrotte  per 
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la  brasca  legatura  della  vena  porta  in  un  animale  con  circolo  di 
Jacobson, 

5®  Tale  esperimento  non  induce,  nemmeno  dopo  parecchio 
tempo,  lesioni  gravi  e  permanenti  della  ghiandola  epatica. 

6®  La  legatura  della  vena  porta  non  produce  nei  territorii 
di  origine  di  essa  —  intestino,  milza,  pancreas  —  e  nella  stessa 
ghiandola  renale,  all' infuori  della  iperemia  passiva  sopra  notata, 
alcuna  alterazione  degna  di  nota. 

7^  Dalla  precedente  conclusione  non  si  può  in  modo  assoluto 
dedurre  che  il  sangue  portale  non  sia  tossico.  Se,  come  anzi  vo- 
gliono parecchi  autori,  è  tale,  bisogna  ammettere  che  esso,  pas- 
sando, per  l'improvviso  ostacolo  della  vena  porta,  nel  circolo  col- 
laterale di  questa,  o  subisca  una  prima  elaborazione  nella  ghian- 
dola renale,  senza  però  produrre  in  essa  alterazioni  rilevabili,  o 
venga  come  di  consueto  —  per  quanto  indirettamente  —  elaborato 
nella  ghiandola  epatica. 

8^  L'infezione  colibacillare  da  me  sperimentalmente  pro- 
dotta prima  per  via  peritoneale,  poi  per  via  ascendente  portale  in 
animali  con  vena  porta  legata  o  non,  dimostra  chiaramente  che 
quest'  ultimo  esperimento  per  lo  meno  non  rappresenta  una  condi- 
zione di  minor  resistenza  a  tale  infezione  ;  anzi  le  alterazioni  osser- 
vate nel  fegato  di  questi  animali  —  infiltrazione  grassa,  diminuzione 
del  quantitativo  di  glicogeno  —  sono  piuttosto  più  accentuate  nel 
controllo  che  non  aveva  avuto  la  legatura  della  porta. 

9^  Come  ultima  conclusione  dedotta  dai  risultati  istologici 
e  chimici  dei  miei  esperimenti  appare  come  si  debba,  analogamente 
a  quanto  altri  autori  ammisero  per  gli  animali  sprovvisti  di  circolo 
cavo-portale,  ammettere  che  gli  effetti  più  importanti  di  tale  osta- 
colo di  circolo  siano  pure  di  natura  meccanica.  E  così  causa  im- 
mediata della  morte  in  seguito  alla  istantanea  occlusione  della  vena 
porta  in  un  animale  che  non  possegga  la  branca  anastomotica  di 
Jacobson  sarebbe,  a  mio  modo  di  vedere,  sempre  l'impedimento 
meccanico  di  circolo;  i  fatti  tossici  invece,  per  quanto  —  secondo 
vogliono  gli  autori  —  importanti,  diverrebbero  per  lo  meno  subor- 
dinati a  tali  conseguenze  meccaniche,  rappresentato  dalla  forte  ipe- 
remia passiva  nei  territorii  d'origine  del  tronco  della  vena  porta. 
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DIRETTA   dal   ProF.   G.   MaZZAJ. 


SULLA  DIMOSTRAZIONE  ISTOCHIMICA  DEI  CORPI  GRASSI 


DoTT.  C.  LOMBARDO,  assistbntb. 


Chi  si  accinge  allo  stadio  della  istochimica  dei  grassi  e  delle 
sostanze  che  con  essi  hanno  stretta  relazione,  trova  che  è  ancora 
non  bene  conosciate  il  modo  di  comportarsi  dei  rea^nti,  che  la 
tecnica  istologica  offi^  per  la  dimostrazione  e  differenziazione  del 
grasso  in  genere,  rispetto  alle  singole  sue  varietà;  e  ciò  special- 
mente verso  quelle  che  sono  meno  abbondanti  nell'organismo  ani- 
male, ma  che  pure,  com'è  noto,  hanno  un'importanza  non  indif- 
ferente ;  perchè  ed  entrano  a  fare  parte  dei  vari  miscugli  che 
costituiscono  i  più  dei  grassi  animali,  e  perchè  secondo  ogni  pro- 
babilità alcune  stanno  a  rappresentare  i  gradi  intermedi  per  i  quali 
passano  i  grassi  neutri  per  essere  assorbiti,  trasportati  in  circolo, 
assimilati  ed  infine  utilizzati.  Senza  contare  che  facilmente  entrano 
a  far  parte  della  secrezione  normale  o  patologica  di  qualche  ghian- 
dola, o  possono  rappresentare  dei  prodotti  di  alterato  metabolismo 
in  processi  patologici  di  varia  natura. 

Ora  solo  dei  principali  grassi,  noi  conosciamo  il  modo  di  rea- 
gire di  fronte  all'acido  osmico,  al  Sudan  III,  Scharlach-R,  Tin- 
tura d' Alkanna  ed  all'  acetato  di  rame  (che  rappresentano  appunto 
i  mezzi  che  attualmente  si  usano  nella  tecnica  microscopica  per  la 
dimostrazione  istochimica  dei  grassi)  di  qualcuno  di  essi  anzi  il 
comportamento  è  ancora  incerto,  essendo  discorde  l'avviso  dei  vari 
ricercatori. 
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Mi  parve  quindi  cosa  utile  di  colmare,  almeno  in  parte,  que- 
sta lacuna  studiando  comparativamente  come  la  maggior  parte  dei 
corpi  grassi  che  furono  riscontrati  nell'  uomo,  reagiscono  ai  nostri 
mezzi  di  esame  (^). 

Nel  corso  del  mio  lavoro  farò  menzione  delle  ricerche  e  dei 
risultati  di  coloro  che  prima  di  me  studiarono  tali  questioni. 

Per  le  mie  ricerche  adoperai  i  diversi  reagenti  nel  seguente 
modo  : 

I.  Acido  oamico  (tetrossido  d'osmio,  acido  iperosmico). 

a)  Vapori  svolgentisi  in  una  scatola  Petri^  da  parecchie 
goccio  di  una  soluzione  acquosa  d'  acido  osmico  al  2  ''/^ ,  poste  in 
un  vetro  da  orologio.  La  capsula  Petri  era  tenuta  in  un  essiccatoio 
all'acido  solforico. 

Le  varie  sostanze  venivano  poste  su  vetrini  portaoggetti,  od 
erano  imbevute  in  carta  bibula  (se  solide,  bagnavo  la  carta  nella 
loro  soluzione  eterea  e  lasciavo  poi  evaporare  l'etere). 

b)  Soluzione  acquosa  2  Vo-  ^  ^'^^P^  ^^  esaminare  vi  erano 
direttamente  immersi,  oppure  di  essi  venivano  imbevute  delle  sezioni 
di  cute  prima  completamente  sgrassate,  (delle  sostanze  solide,  adope^ 
ravo  le  soluzioni  eteree)  che  erano  poi  trattate  come  d'ordinario. 

e)  Flemming..  (Come  in  6). 

II.  Coloranti  del  grasso. 

a)  Sudan  III  e  Scharlach-R  in  soluzione  alcoolica  (alcool 
a  70**,  50®)  satura,  secondo  il  metodo  di  Daddi. 

b)  Scharlach-R  secondo  il  metodo  di  Herxheimer  (alcool 
assoluto  70,  soluzione  acquosa  di  soda  caustica  (107o)"20,  acqua  10. 
Scharlach-B  a  saturazione). 

e)  Tintura  di  alcanna  (estratto  in  etere  di  petrolio). 
Trattamento  delle  varie  sostanze  come  in  I.  b. 

III.  Acetato  di  rame.  —  Soluzione  acquosa  concentrata  (diluita 
si  comporta  però  egualmente)  secondo  il  metodo  di  Benda. 

Trattamento  delle  varie  sostanze  come  in  I.  b. 
Con  tali  procedimenti  ottenni  i  seguenti  risultati,  che  prima 
esporrò  dettagliatamente  per  poi  riassumerli  in  una  tavola  schematica. 


(^)  Le  sostanze  ed  i  reagenti  da  me  impiegati   provenivano  dalle  case 
Merck  e  Gruber. 
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Acidi  grassi. 

Serie  acetica.  —  Addo  formico  (solubile  nell'  acqoa  e  nel- 
r  alcool  a  70^)  I  a.  Leggerissimo  imbranimento  della  carta  im- 
bibita. I  6,  e,  nessuna  reazione  apparente.  II  a,  III^  nessuna 
reazione.  II  ò,  determina  un  precipitato  fioccoso  rosso.  II  e,  pre- 
cipitato bruno. 

Addo  acetico  (id.  id.)  I,  II,  III,  nessuna  reazione.  II  6,  la 
soluzione  diviene  rossa. 

Addo  propionico  (id.  id.)  I  a,  rapidamente  nero  grigio.  I  6,  e, 
II,  in,  come  l'acido  acetico. 

Addo  butirrico  (id.  id.)  I  a,  leggerissimo  imbrunimento.  I  6,  e, 

II,  come  l'acido  acetico.  Ili,  formazione  di  una  sottile  pellicola 
di  colore  verde,  composta  di  minutissimi  cristalli  a  forma  di  croce 

0  di  foglia  di  felce  (facilmente  solibili  nell'alcool). 

Addo  valerianico  (id.  id.)  I  a,    leggerissimo   imbrunimento. 

1  6,  nero  seppia  dopo  7rl  ora*  I  ^j  imbrunimento  leggero  e  lento. 

III,  pellicola  verde  composta  di  grumi  rotondeggianti  (solubile 
nell'  alcool).  II  a,  si  diffonde  nella  soluzione  alcoolica,  ma  se  que- 
sta si  versa  nell'  acqua  residuano  delle  goccie  dell'  acido^  colorate 
in  giallo.  II  6,  e,  come  l' acido  acetico. 

Addo  capronico  (scarsamente  solubile  nell'  acqua,  solubile  nel- 
r  alcool  a  70°)  I  a,  leggero  imbrunimento  dopo  20-30  minuti.  I  è, 
imbrunimento  assai  leggero,  le,  nessuna  reazione.  II  a,  come  l'acido 
valerianico.  II  ò,  la  soluzione  diventa  nera.  II  e,  si  scioglie,  ver- 
sando però  la  soluzione  in  acqua  residuano  gocciole  brune.  Ili, 
pellicola  verde-cupo,  composta  di  corpi  rotondeggianti  e  scarsi  cri- 
stalli aghiformi  (solubili  in  alcool). 

Addo  caprilico  (assai  scarsamente  solubile  nell'  acqua  e  nel- 
r  alcool  a  70^)  I  a,  rapidamente  grigio,  5  minuti.  I  b,  rapidamente 
nero  verdastro,  da  1  a  5  minuti.  I  e,  nero  seppia.  II  a,  giallo,  ra- 
pidamente. II  ò,  rosso.  II  e,  si  scioglie,  ma  versando  le  soluzioni 
nell'acqua  si  hanno  dei  fiocchi  bruni;  nell'alcool  a  70®,  delle  goc- 
ciole rosa.  Ili,  pellicola  verde  composta  di  sostanza  granulosa  (so- 
lubile nell'  alcool). 
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Acido  caprinico  (assai  scarsamente  solubile  nell'acqaa,  solubile 
nell'alcool)  I  a,  imbrunisce  leggermente  dopo  24  ore.  I  6,  nero 
grigio  dopo  un'ora.  I  c^  imbrunisce  leggermente  e  lentamente.  II  a, 
come  r  acido  valerianico.  Il  b,  e,  come  V  acido  acetico.  Ili,  pelli- 
cola verde  di  sostanza  granulosa  (assai  scarsamente  solubile  nel- 
r  alcool  assoluto).  Si  comporta  egualmente  tanto  allo  stato  solido 
come  allo  stato  liquido  (31^).  * 

Acido  paimitieo  (insolubile  nell'  acqua  e  nell'  alcool  a  70*^)  l  a, 
leggermente  imbrunito  dopo  24  ore.  I  6,  grigio  cenere  dopo  12- 
24  ore,  se  si  riscalda  imbrunisce  più  rapidamente  (2-3  minuti),  e 
a  62^  fonde  in  goccie  nere,  ohe  raffreddandosi  si  solidificano  pren- 
dendo un  colore  grigio  nella  parte  immersa  nell'acqua,  mentre 
conservano  il  colore  nero  nella  parte  che  galleggia.  I  e,  grigio 
dopo  5-6  ore.  Trattando  con  alcool  assoluto  i  granuli  amorfi  così 
imbruniti,  dopo  2-12  ore  diventano  neri. 

Questi  miei  risultati,  sono  in  massima  d'accordo  con  quanto 
crede  Unna^  secondo  il  quale,  questo  acido  grasso,  sotto  l' azione 
dell'  acido  osmico,  imbrunisce  con  tono  grìgio  dopo  15  minuti  ; 
mentre  Mulov  crede  che  tale  colorazione  sia  in  dipendenza  della 
presenza  di  tracce  di  acido  oleico,  che  stima  sia  il  solo  acido 
grasso  che  reagisca  all'  acido  osmico.  Hamdverk  e  Starke,  credono 
che  abbia  solo  la  proprietà  di  fissare  l'acido  osmico  il  quale  sa* 
rebbe  di  poi  ridotto  per  l' azione  dell'  alcool  assoluto. 

II  a,  si  colora  in  rosa  dopo  qualche  minuto,  come  già  Leder^ 
mann  aveva  dimostrato  ;  a  62°  si  scioglie  nella  miscela  colorante, 
questa,  versata  in  acqua  o  alcool  freddi,  dà  un  precipitato  fioccoso 
rosa  composto  di  cristalli  incolori,  la  sostanza  colorante  vi  è  me- 
scolata sotto  forma  di  granuli.  II  6,  colore  bruno  ;  a  62°  si  scio- 
glie, la  soluzione  versata  in  acqua  od  alcool  dà  una  poltiglia  fioc- 
cosa leggermente  rosa.  II  e,  colorazione  bruna^  a  caldo  si  scioglie, 
versata  la  soluzione  in  acqua  dà  una  pellicola  leggermente  colo- 
rata; in  alcool  si  solidifica  in  gocciole  brune.  Ili,  non  dà  reazione 
alcuna  a  freddo,  la  reazione  avviene  solo  col  riscaldamento  al  punto 
di  fusione  (62^),  dando  cristalli  verdi  solubili  nell'  alcool.  Benda 
dice  che  la  colorazione  avviene  già  a  40°,  Lubarsch  crede  che  solo 
i  grassi  molli  reagiscano  all'  acetato  di  rame,  e  che  i  cristalli  degli 
acidi  grassi  restino  incolori. 

Anno  LX.  —  1906.  18* 


276  e.   LOMBARDO 

Acido  stearico  (insolabile  nelP  acqua  e  neir  alcool)  I  a,  nero 
grigio.  I  6,  nero  grigio  dopo  un'  ora  ;  a  caldo  annerisce  rapida- 
mente (1-2  minati)  ;  a  d9^  fonde  in  goccio  nere,  che  conservano 
tale  colore  solidificandosi.  I  e,  nero  dopo  6-10  minati.  Secondò 
Unna^  V  imbranimento  non  avviene  se  non  dopo  l'azione  dell'acido 
osmico  prolungata  per  uno  o  due  giorni.  Handuerk  crede  che  non 
riduca  l'acido  osmico  neppure  dopo  un  trattamento  coli' alcool,  il 
che  viene  affermato  da  Starke.  II  a,  dopo  qualche  minuto,  più 
intensamente  che  l'acido  palmitico,  Ledermann  aveva  constatato 
lo  stesso  fatto  ;  a  61"*  si  liqueft  in  gocciole  che  si  colorano  in 
rosa;  versate  in  acqua  od  alcool  freddi,  danno  luogo  ad  una  poltiglia 
rosa.  II  6,  colorazione  bruna  ;  a  61^  si  scioglie  nella  miscela  co- 
lorante, che  versata  in  acqua  od  alcool  dà  luogo  alla  formazione 
di  spesse  pellicole  rosa;  in  acqua  calda  gocciole  rosse.  II  e,  colo- 
razione bruna;  a  61^  si  scioglie,  versata  in  alcool  dà  fiocchi  leg- 
germente colorati;  in  acqua  precipitato  bruno  polveroso.  Ili,  a 
caldo  (69^^  punto  di  fusione)  precipitato  bleu  ;  secondo  Benda  an- 
che a  temperatura  più  bassa. 

SKRffi  OLEICA.  —  Acido  oldco  (insolubile  nell'acqua  ed  alcool 
a  70^).  I  a,  nero  trasparente.  I  6,  nero.  I  e,  nero  rapidamente. 
Secondo  Mulov  ad  esso  si  deve  T  imbrunimento  parziale  degli 
altri  acidi  grassi.  Altmann  crede  che  questo  soltanto  riduca  l'acido 
osmico.  Tale  proprietà  è  ammessa  da  tutti  gli  autori.  II  a,  rosso 
giallo,  come  già  Daddi  e  Ledermann  avevano  visto.  II  ft,  si  scio- 
glie, versata  in  acqua  dà  una  pellicola  rosa-pallido  facilmente  so- 
lubile se  si  scalda  leggermente.  II  e,  si  scioglie,  la  soluzione  ver- 
sata in  acqua  dà  una  pellicola  leggermente  colorata;  in  alcool, 
gocciole  bruno  cupo.  Ili,  a  freddo  (meno  di  H"")  forma  una  pol- 
tiglia verde;  a  caldo,  gocciole  verde  smeraldo,  che  poi  si  vanno 
lentamente  solidificando,  per  la  formazione  del  sapone,  in  ammassi 
grumosi  (scarsamente  solubili  in  alcool). 

Serie  olicolica.  —  Acido  lattico  (solubile  nell'  acqua  e  nel- 
r  alcool)  I  a,  nero  intenso  rapidamente.  I  e  grigiastro.  I  fe,  II  o, 
e  III  nessuna  reazione.  Il  b  arrossa  la  soluzione  e  poi  dà  preci- 
pitato rosso  fioccoso. 
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Aloooli. 

Alcool  etìlico.  —  la,  nero  rapidamente,  e  determina  la  ri- 
dazione anche  nella  miscela  osmica  dalla  quale  si  STolgono  i  ya- 
pori.  I  ò,  determina  la  riduzione  nella  miscela.  I  c^  nessuna  rea- 
zione. 11  potere  riducente  dell'alcool  verso  l'acido  osmico  era 
già  noto. 

Colesterina  (insolubile  nell'acqua  e  nell'alcool  a  70*')  I  a, 
imbrunisce  leggermente  dopo  due  o  tre  giorni  ;  i  cristalli  incomin- 
ciano ad  imbrunire  negli  spigoli  ed  angoli.  I  6,  imbrunisce  legger- 
mente dopo  una  o  due  ore  ;  a  caldo  più  rapidamente  (5-10  minuti). 

I  e,  nessuna  reazione.  I  cristalli  co^  trattati  messi  nell'  alcool  as- 
soluto prendono  un  colore  bruno  cupo,  dopo  parecchie  ore.  Vnna 
e  Ledermann  ayeyano  già  notato  che  essa  imbruniva  solo  dopo 
lunga  azione  dei  vapori  di  acido  osmico  (due  giorni).  II,  nessuna 
reazione.  Ili,  nessuna  reazione  neppure  a  100^  (il  punto  di  fu- 
sione è  a  137^),  Benda  crede  che  la  reazione  avvenga. 

Glicerina  (solubile  nell'acqua  e  nell'  alcool)  I  a,  imbrunimento 
assai  scarso  dopo  24  ore.  I  6,  e,  II,  UI,  nessuna  reazione,  far 
cendo  una  soluzione  di  acido  osmico  in  glicerina,  esso  vien  ridotto 
dopo  qualche  giorno.  Dammer  crede  che  la  glicerina  riduca  l'acido 
osmico. 

Eteri. 

Della  colesterina.  —  Laìwlina  (insolubile  nell'acqua  ed  al- 
cool a  70**).  I  a,  nero  avorio.  I  6,  id.  I  e,  id.  Già  Sabouraud 
aveva  notato  che  essa  annerisce;  esposta  ai  vapori  di  acido  osmico. 

II  a,  colore  arancione,  rapidamente.  Il  6,  e,  colorazione  rossa.  IH, 
nessuna  reazione  neppure  a  caldo. 

Grassi  neutri. 

Della  ouckrina.  —  TripalmiHna  (insolubile  nell'  acqua,  scar- 
samente neir  alcool).  I  a,  nero  grigio  rapidamente.  I  ò,  nero  cupo 
in  5  minuti,  a  caldo  più  rapidamente.  I  c^  in  5-10  minuti.  Unna. 
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crede  che  essa  riduca  V  acido  osmico  lentamente.  Mulov  nega  ciò. 
Starke  ed  Handwerk  V  ammettono  dopo  il  trattamento  coli'  alcool. 
Il  a,  arancione  rapidamente,  riscaldando  a  punto  di  fusione,  si 
hanno  gocciole  intensamente  colorate  in  arancione,  versate  in  acqua 
ed  alcool  si  solidificano  in  granuli  rossi.  Secondo  Avdry^  Ried  ed 
Handwerk  non  ammettono  tale  colorazione.  II  6,  bruno  ;  a  caldo, 
gocciole  rosse  che  versate  in  alcool  si  solidificano  in  palloni  rossi  ; 
in  acqua  danno  luogo  ad  una  densa  pellicola  rossa.  Il  e,  lentap 
mente  bruno  ;  a  caldo  si  scioglie,  la  soluzione  versata  in  acqua  dà 
precipitato  bruno  polverulento,  in  acqua  grumi  leggermente  colo- 
rati. Ili,  nessuna  reazione  a  freddo  :  a  caldo  (61^  punto  di  fusione) 
poltiglia  verde. 

Tristearina  (insolubile  nell'  acqua,   scarsamente   nell'  alcool). 

I  a,  nero  grigio.  I  6,  nero  seppia  in  2-5  minuti,  a  caldo  più  ra- 
pidamente. I  e,  nero  in  5  minuti.  Unna  crede  che  V  imbrunimento 
avvenga  lentamente,  mentre  Mulov  e  Ried  lo  negano,  e  Starke 
ed  Handwerk  lo  ammettono  solo  dopo  il  trattamento  con   alcool. 

II  a,  si  colora  in  giallo  ;  Audry  afferma  che  non  è  colorabile  ;  a 
caldo,  si  hanno  gocciole  rosse  che  in  acqua  ed  alcool  freddi  si  so- 
lidificano in  granuli  giallo  chiaro.  II  6,  bruno;  a  67®  gocciole  rosa, 
che  in  acqua  ed  alcool  danno  pallottole  colorate  in  rosa.  II  e,  bruna; 
a  caldo  si  scioglie,  versata  in  acqua  dà  gocciole  colorate  in  rosso, 
in  alcool  precipitato  fioccoso.  Ili,  nessuna  reazione  neppure  a  punto 
di  fusione  (61°)  o  ad  ebullizione. 

Trioleina  (insolubile  nell'  acqua,  assai  scarsamente  solubile  nel- 
r  alcool  freddo).  I  a,  è,  e,  nero  cupo  rapidamente.  Ciò  è  ammesso 
da  tutti  gli  autori  ;  alcuni  credono  che  solo  ad  essa  e  all'acido 
oleico  si  debba  la  riduzione  dell'acido  osmico.  II  a,  giallo  aran- 
cione rapidamente.  Colorazione  ammessa  da  tutti,  dopo  che  Daddi 
la  osservò.  II  6,  rosso  (2-3**).  II  e,  rosso.  Michaelis,  III,  nessuna 
reazione  neppure  a  caldo. 

Saponi  alcalini. 

Di  sodio.  —  Palmitnto,  nessuna  reazione. 
Stearato^  1  a,  leggerissimo  imbrunimento.  I  ò,  e,  II,  III,  nes- 
suna reazione. 


SULLA   DIMOSTRAZIONE   ISTOCHIHICA  DEI  CORPI   ORASSI  279 

Oleato^  I  a,  rapidamente  viola  cupo.  I  6,  e,  leggero  imbruni- 
mento.  II,  III,  nessuna  reazione. 

Dì  POTASSIO.  —  Palmitato^  nessuna  reazione. 

Stearato^  I  a,  leggero  imbrunimento.  I  6,  e,  II,  III,  nessuna 
reazione. 

OlecUo^  1  a,  rapidamente  bruno.  I  b,  c^  leggero  imbrunimento. 
II,  III,  nessuna  reazione. 


Sostanze  mieliniohe. 

Mielina  (insolubile  nell'acqua).  I  a,  ò,  e,  imbrunimento;  ciò  è 
da  tutti  ammesso.  II  a  giallo  chiaro,  Daddi,  II  b  rosso.  Herhei- 
mer  III. 

Lecitina.  I  a,  ò,  annerisce  rapidamente,  5  minuti.  I  ^,  anne- 
risce più  lentamente.  Ciò  era  stato  rilevato  da  Ledermann  e  Wei- 
gert;  si  crede  dovuto  alla  presenza  deir  acido  oleico.  II  a,  rapida- 
mente in  giallo.  II  ò,  e.  III,  nessuna  reazione. 

Oltre  a  tutte  queste  sostanze  ne  provai  qualche  altra,  come 
r  acido  urico  o  la  mannite,  che  secondo  Dammer  riducono  l'acido 
osmico  e  la  monobutirrina  ;  nelle  mie  esperienze  restarono  inerti 
di  fronte  ai  tre  reagenti. 

La  seguente  tavola  riassume  i  risultati  ora  riferiti.  In  essa  ho 
segnato  con  -|-  la  reazione  positiva,  e  con  —  quella  negativa,  ed  ho 
cercato  di  esprimere  il  maggiore  o  minore  imbrunimento  per  opera 
dell'acido  osmico  colla  combinazione  dei  due  segni.  I  segni  tra 
parentesi,  nella  colonna  dei  coloranti  del  grasso,  indicano  che  pur 
essendo  la  reazione  negativa,  versando  la  soluzione  colorante  nel- 
r  acqua  o  nell'alcool  a  70**,  rimangono  in  essa  individualizzate  le 
gocciole  del  grasso  o  dei  precipitati  colorati. 
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Da  qaanto  sono  venuto  esponendo,  risulta  che  V  acido  osmico 
ha  potere  di  svelare  mag^or  numero  di  sostanze  grasse  di  quanto 
comunemento  si  creda.  Impiegato  specialmente  sotto  forma  di  va- 
pori, esso  si  riduce  più  o  meno  su  quasi  tutti  i  corpi  da  me  presi  in 
esame,  mentre  alcuni  di  essi  non  provocano  la  riduzione  dell'acido 
osmico  quando  vengano  a  contatto  colle  soluzioni  ostìiiche^  nelle 
quali  di  solito  si  sciolgono.  Il  liquido  di  Flemming  per  la  presenza 
dell'acido  acetico,  probabilmente  aumenta  il  potere  solvente  del- 
l' acqua  su  tali  sostanze,  diminuendo  cosi  il  numero  dei  grassi  sui 
quali  l'acido  osmico  si  riduce  palesemente;  ciò  è  anche  da  adde- 
bitarsi al  fatto  che  in  tale  miscela,  esso  si  trova  in  una  concentra- 
zione minore,  ed  è  noto  come  la  intensità  della  concentrazione 
delle  soluzioni  osmiche  sia  uno  dei  coefficienti  del  maggiore  o  mi- 
nore annerimento  dei  grassi. 

Tutto  ciò  probabilmente  ci  spiega  come  di  solito,  coli'  esporre 
le  sezioni  dei  tessuti  direttamente  ai  vapori  dell'  acido  osmico,  ed 
alla  soluzione  al  2  7..)  si  abbia  un  annerimento  esteso,  oltreché  ai 
depositi  dei  grassi  più  comuni,  anche  a  tutti  i  tessuti,  che  proba- 
bilmente sono  imbevuti  di  liquidi  che  contengono  disciolti  dei  sa- 
poni, degli  acidi  grassi  inferiori  o  delle  altre  sostanze  che  godono 
della  proprietà  di  provocare  la  riduzione  dell'acido  osmico,  e  che 
nella  soluzione  di  Flemming^  ed  in  molte  altre,  vengono  per  contro 
allontanate. 

Il  vario  grado  di  annerimento  dei  diversi  grassi,  secondo  ogni 
probabilità,  è  dato  dalla  più  o  meno  completa  riduzione  del  tetros- 
sido  d' osmio,  e  non  come  crede  Mulav  dalla  diversa  quantità  di 
grassi  oleici  che  essi  contengono.  Oià  Starke  aveva  avanzata  l' ipo- 
tesi che  alcune  sostanze  grasse  avessero  la  proprietà  di  fissare  l'acido 
iperosmico,  che  poi  verrebbe  ridotto  in  secondo  tempo^  quando  per 
r  azione  dell'  alcool  tali  sostanze  fossero  portate  allo  stato  molle  ; 
tenderebbe  a  confermare  questa  ipotesi  il  fatto  che  i  grassi  solidi 
portati  a  fusione,  anneriscono  prontamente  quando  siano  sottoposti 
all'azione  dell'acido  osmico.  Bisogna  però  tenere  a  mente  che  la 
temperatura  elevata  facilita  le  reazioni  chimiche;  io  credo  piut- 
tosto ad  una  primitiva  incompleta  riduzione  0  portata  a  termine 


(^)  L*  osmio  oltre  il  tetrossido  ha  altri  ossidi,  OsO,  OssOs,  OsO^,  O8O3, 
Os(HO)4  OsO  -^1120;  di  essi  i  primi  due  sono  di  color  nero  bruno,  il  terzo 
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di  poi  dall'alcool  assoluto,  che  come  abbiamo  visto  è   di   per  sé 
energico  riduttore. 

Che  questa  ipotesi  sia  più  probabile  di  quelle  precedentemente 
avanzate,  lo  prova  il  fatto  che  T  acido  palmitico  e  la  colesterina 
appena  leggermente  imbruniti  per  l'azione  dell'acido  osmico,  di- 
ventano neri  immersi  nell'alcool,  senza  che  ne  sia  modificato  lo 
stato  di  durezza  ;  mentre  altri  grassi  solidi,  con  lo  stesso  punto  di 
fusione  che  l'acido  palmitico,  come  T acido  stearico^  la  tristearina 
e  la  tripalmitina,  diventano  neri  già  in  primo  tempo. 

Lo  studio  della  colorazione  dei  grassi  col  metodo  Daddi  a 
mezzo  del  Sudan  III  o  col  Scharlach-R  {Michaelis\  dimostra  che 
oltre  r  acido  oleico^  la  trioleina  e  la  mielina  si  colorano,  come  so- 
stiene Ledermann,  V  acido  palmitico  e  stearico  ;  ed  inoltre  la  tri- 
stearina,  la  tripalmitina,  l' acido  caprilico^  la  lanolina  e  la  lecitina  ; 
ed  anche  l' acido  valerianico,  capronico  e  caprinico,  che  però  non 
ò  possibile  mettere  in  evidenza  perchè  solubili  nell'alcool  a  70''.  I 
grassi  solidi  (acido  palmitico  e  stearico  ed  i  loro  eteri)  già  a  freddo 
si  colorano  più  o  meno  intensamente,  è  però  dubbio  se  questa  si 
possa  chiamare  una  vera  reazione  colorante;  però  resistono  a  lungo 
alla  decolorazione  fatta  con  alcool  a  70^  ;  mentre  le  tinte  che  le 
stesse  sostanze  prendono  con  altri  colori  in  soluzioni  alcooliche, 
dispaiono  prontamente.  A  caldo  poi  si  colorano  nettamente,  eccetto 
l'acido  palmitico  che  si  mescola  colla  soluzione. 

Il  metodo  di  Herheimer  dà  una  netta  colorazione,  a  freddo 
con  l'acido  caprilico,  la  trioleina,  lanolina  e  mielina;  a  caldo  colla 
tripalmitina  e  tristearina  ;  provoca  la  formazione  di  precipitato  con 
l' acido  formico  e  lattico  ;  colora  in  bruno  a  freddo  i  grassi  solidi 
(acido  palmitico,  stearico  ed  i  loro  eteri)  ;  e  forma  a  caldo,  coi  tre 
acidi  grassi  superiori  e  colla  tripalmitina  dei  saponi,  per  la  presenza 
della  soda  caustica  ;  di  essi  quelli  dell'acido  stearico  e  palmitico  e 
della  tripalmitina,  si  possono  avere  allo  stato  solido  mescolando  la 
soluzione  con  acqua  od  alcool. 

La  tintura  d'alcanna  a  freddo,  tinge  in  rosso,  sebbene  lenta- 
mente la  trioleina  e  la  lanolina;  in  bruno  i  grassi  solidi;  a  caldo, 

nero  grigio,  il  quinto  nero,  il  sesto  bleu  indaco  {Dammer).  L'acido  iperosmico, 
secondo  alcuni,  sui  grassi  si  riduce  in  biossido  { Bristol- Stark),  secondo 
altri  in  idrossido  (Damm^)^  per  altri  infine  in  osmio  metallico. 
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questi  ultimi,  e  gli  acidi  caprinico,  caprilico  ed  oleico  si  sciolgono 
nella  sostanza  colorante  rendendola  più  rossa  ;  essa  aggiunta  ad  al- 
cool 0  ad  acqua,  lascia  differenziare  i  grassi  scioltivi  in  fiocchi  più 
o  meno  colorati.  Se  la  tintura  viene  alcalinizzata,  prende  una  tinta 
bleu  che,  a  contatto  cogli  acidi  grassi,  ridiviene  rossa  ;  la  reazione 
avviene,  sebbene  in  minor  grado,  a  freddo  anche  con  i  grassi 
solidi. 

La  reazione  di  Benda  coW  acetato  di  rame^  infine,  abbiamo 
visto  estendersi  a  molti  degli  acidi  grassi  inferiori;  l'acido  butirrico, 
valerianico,  capronico,  caprilico,  caprinico  ;  coi  quali  dà  luogo,  a 
temperatura  d'ambiente,  alla  formazione  di  un  sale  (sapone)  di  rame, 
che  cristallizza  in  maniera  alquanto  diversa  a  seconda  dell'acido 
dal  quale  si  origina.  Il  sale  dell'  acido  caprinico  ha  la  proprietà  di 
essere  assai  scarsamente  solubile  nell'  alcool  assoluto,  mentre  tutti 
gli  altri  lo  sono  facilmente.  Anche  l'acido  oleico  forma  un  sapone 
poco  solubile  nell'alcool.  Coli'  acido  palmitico  e  stearico  e  colla  tri- 
palmitina  non  si  ha  a  freddo  reaziDue  alcuna  e  neppure  a  40°;  ma  si 
ha  la  formazione  del  sale  di  rame  alla  temperatura  di  fusione  di 
ciascuno  di  tali  grassi. 

Benda  pensa  che  i  cristalli  aghiformi  che  si  dimostrano  colo- 
rati in  bleu  nei  focolai  di  degenerazione,  in  seguito  a  trattamento 
con  r  acetato  di  rame,  siano  cristalli  degli  acidi  grassi  superiori  e 
specialmente  dell'  acido  oleico.  In  base  alle  mie  ricerche  mi  sembra 
che  ciò  non  sia  esatto,  perchè  a  temperatura  ambiente  o  a  40^  i 
primi  due  non  danno  luogo  alla  formazione  del  sapone  di  rame, 
che  d'  altronde  non  cristallizza  in  forma  di  aghi  ;  l' acido  oleico  poi 
che  reagisce  anche  a  basse  temperature,  non  dà  un  sapone  che  cri- 
stallizzi in  tale  maniera,  che  anzi  se  si  mette  a  contatto  l' acetato  di 
rame  coi  cristalli  aghiformi,  che  l' acido  oleico  mostra  quando  sia 
tenuto  a  temperatura  al  disotto  di  14'\  questi  scompaiono  per  dare 
luogo  a  dei  corpi  rotondeggianti.  Io  credo  più  probabile  che  si  tratti, 
in  tali  casi,  di  acidi  grassi  inferiori,  i  quali  danno  il  sapone  a  tem- 
peratura ambiente,  e  dei  .quali  qualcuno  cristallizza  anche  in  fila- 
menti aghiformi. 

Concludendo  io  credo  che  dallo  studio  comparativo  del  modo 

di  comportarsi  delle  sostanze  grasse  di  fronte  ai  reagenti,   da  me 

presi  in  considerazione,  si  possa  trarre  un  criterio  abbastanza  pro- 
Anno  LX.  — 1900.  19 
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babile  per  definirle.  Onde  sarà  bene  istituire,  per  una  buona  ri- 
cerca del  grasso,  le  varie  prove  contemporaneamente.  Non  è  detto 
con  ciò  per  altro,  che  si  abbia  con  tali  metodi  risolto  il  problema 
di  una  netta  differenziazione  microscopica,  perchè  nell'organismo 
si  ha  di  solito  a  che  fare  piuttosto  che  con  singole  qualità  di 
grasso,  con  dei  miscugli,  e  perchè  altri  grassi  vi  sono  non  ancora 
studiati,  ed  altre  sostanze  hanno^  almeno  in  parte,  reazioni  micro- 
chimiche analoghe. 
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NUOVO  APPARECCHIO 
PEE  LA  CULTURA  DEI   BATTBRII  ANABROBIL 


DoTT.  A.  R.  CHIAPPELLA,  assistente. 


Molti  sono  gli  apparecchi  in  uso  nei  Laboratori  di  batterio- 
logia per  la  coltivazione  dei  microrganismi  anaerobii. 

Tralasciando  di  parlare  di  qaelli  più  complicati  e  costosi,  quali 
la  stufa  a  vuoto  di  Wiesnegg^  l'apparecchio  di  Trétrop^  voglio 
accennare  che  non  pochi  fra  tali  apparecchi  di  uso  comune  e 
giornaliero  hanno  per  principio  la  sottrazione  dell'ossigeno  per 
mezzo  di  un  corpo  fortemente  assorbente  o  riduttore  :  primo  fra 
tutti  il  pirogallato  potassico  ;  oppure  la  sostituzione  dell'  ossigeno 
nell'apparecchio  con  un  gas  inerte  e  indifferente. 

Uno  dei  mezzi  più  comuni  che  si  adoperano  è  appunto  il  pi- 
rogallolo  in  soluzione  potassica  (o  pirogallato  potassico),  solo  op- 
pure unito  al  gorgogliamento  dell'  idrogeno  nell'  apparecchio  in  cui 
si  è  collocata  la  cultura. 

La  tecnica  però  che  si  segue  in  tale  operazione,  ha,  secondo 
me,  un  difetto  non  indifferente. 

Ecco  in  che  consiste. 

Si  mescola  1'  acido  pirogallico  e  la  soluzione  alcalina  nell'ap- 
parecchio aperto,  e  poi  immediatamente  vi  si  colloca  il  tubo  di 
cultura  ;  si  chiude  e  si  lascia  avvenire  l' assorbimento  dell'ossigeno 
per  opera  del  pirogallato,  o  si  aggiunge  ancora  il  gorgogliamento 
dell'  idrogeno. 
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E  non  e'  è  che  dire  :  il  poco  ossigeno  contenuto  nell'  aria 
dell'  apparecchio  e  nel  mezzo  di  cultura  viene  di  certo  in  poco 
tempo  assorbito,  e  ben  presto  V  atmosfera  in  cui  si  trova  il  mi- 
crorganismo seminato  è  libera  di  ossigeno.  Di  più  la  presenza  del 
pirogallato  potassico  ci  assicura  che,  in  caso  avvenisse  un'ulte- 
riore penetrazione  di  qualche  piccola  quantità  di  aria  atmosferica 
neir  apparecchio  per  qualsiasi  causa,  V  ossigeno  con  essa  entrato 
verrebbe  a  sua  volta  assorbito,  mantenendosi  cosi  l'ambiente  per- 
fettamente adatto  allo  sviluppo  anaerobico. 

Ma,  con  tutto  ciò  noi  non  possediamo  un  indice  qualsiasi 
della  possibile  penetrazione  di  aria  nell'  interno  dell'  apparecchio, 
per  la  ragione  che  il  pirogallato  potassico  preparato  in  contatto 
con  l'aria  assume  immediatamente  all'atto  della  preparazione  un 
colorito  bruno  cupo,  che  più  non  lascia  apprezzare  un  aumento 
di  intensità  nella  tinta,  dovuto  ad  un  ulteriore  assorbimento  di  os- 
sigeno. Donde  ne  segue  che  ulteriormente  potrebbe  nell'apparecchio 
penetrare  tanta  aria  da  rendere  l'  ambiente  non  più  proprio  per 
r  anaerobiosi,  senza  che  noi  potessimo  arguirlo  dallo  stato  della 
soluzione  pirogallica. 

Ora,  è  appunto  la  perdita  di  tale  prezioso  indice  che  costitui- 
sce il  difetto  da  me  rimproverato  alla  tecnica  usuale. 

Per  questa  considerazione  io  ho  modificato  il  procedimento 
nella  seguente  maniera,  che  la  pratica  di  ormai  un  anno  ha  dimo- 
strato corrispondere  perfettamente. 

Nel  fondo  dell'  apparecchio  verso  il  pirogallolo  in  sostanza, 
colloco  poi  sopra  l'apposito  sostegno  i  tubi  di  cultura;  chiudo 
l'apparecchio  e  in  esso  sostituisco  l'aria  con  l'idrogeno  che  faccio 
passare  per  im  tempo  assai  lungo  (da  mezz'  ora  a  un'  ora),  facen- 
dolo arrivare  mediante  un  tubo  al  fondo  del  recipiente,  frammezzo 
all'  acido  pirogallico  in  polvere.  Quando,  per  mezzo  della  nota  rea- 
zione dell'indaco  bianco,  mi  sono  accertato  che  tutta  l'aria  è  stata 
scacciata  dall'apparecchio,  allora  interrompo  la  corrente  di  idro- 
geno e  per  lo  stesso  tubo  per  cui  passava  il  gas,  introduco  nel- 
r  apparecchio  la  soluzione  potassica  che  arriva  così  a  contatto  col 
pirogallolo.  Ciò  fatto,  chiudo  ermeticamente  l'  apertura  esterna  dei 
due  tubi  di  afflusso  e  di  efflusso  e  l'  apparecchio  può  essere  messo 
in  termostato. 
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In  tal  modo  la  soluzione  di  pirogallato  potassico,  ottenuta 
fuori  d' ogni  contatto  con  l' ossigeno,  è  appena  leggermente  tinta 
in  giallo,  se  il  pirogallolo  adoperato  era  perfettamente  bianco  ;  e 
può  cosi  servire  da  reattivo  sensibilissimo  per  svelare  la  '  penetra- 
zione di  aria  nell'interno  dell'apparecchio  coli' assumere  una  tinta 
più  oscura. 

Inoltre,  data  la  sua  avidità  per  V  ossigeno,  più  facilmente  ne 
assorbirà  in  tale  stato  di  purezza  quelle  anche  minime  tracce  che 
ancora  siano  restate  nei  terreni  di  cultura,  non  del  tutto  scacciate 
dalla  corrente  d' idrogeno. 

•      » 

L' apparecchio  che  io  adopero  e  la  cui  costruzione  ho  affidato 
alla  Officina  San  Giorgio  di  Torino  della  Ditta  Straneo  e  Incisa, 
consta  di  un  grosso  cilindro  di  vetro,  dell'  altezza  di  20  cm.  circa 


e  con  un  diametro  press'  a  poco  di  8  cm.,  o  più,  a  seconda  che 
si  voglia  adoperare  per  un  maggiore  o  minor  numero  di  tubi  di 
cultura.  Con  queste  dimensioni  esso  ò  suscettibile  di  contenere 
comodamente  da  otto  a  dieci  delle  comuni  provette,  le  quali  pog- 
giano su  di  una  reticella  metallica  sostenuta,  come  si  vede  accen- 
nato nell'annessa  figura,  da  un  piccolo  treppiede  che  si  introduce 
al  fondo  dell'apparecchio. 
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La  bocca  del  cilindro  ò  chiusa  ermeticamente  da  un  tappo  di 
vetro  finemente  smerigliato.  Per  ottenere  una  più  perfetta  chiu- 
sura, è  bene  spalmare  la  smerigliatura  con  del  grasso  consistente 
e,  occorrendo,  lutare  con  lo  stesso  grasso  o  con  un  mastice  a 
presa  lo  spazio  fra  l'orlo  sporgente  del  tappo  e  l'orlo  superiore  del 
cilindro. 

Il  tappo  è  attraversato  da  tre  tubi:  1^  il  tubo  di  afflusso  del 
gas  idrogeno,  tubo  che  arriva  fin  presso  al  fondo  dell'apparecchio; 
2°  il  tubo  di  efflusso  del  gas,  che  sporge  poco  al  disotto  della 
faccia  inferiore  del  tappo  ;  3^  il  tubo  di  un  manometro.  I  due 
primi  tubi  sono  muniti  di  un  rubinetto  a  perfetta  tenuta,  a  poca 
distanza  dal  gomito  che  presentano. 

B  manometro  è  a  branche  assai  lunghe  e  rispettivamente  for- 
nite in  alto  di  una  bolla  e  di  una  vaschetta.  La  chiusura  del  ma- 
nometro è  a  mercurio. 

La  pratica  mi  ha  dimostrato  utile  l'aggiunta  del  manometro 
per  impedire  che  la  pressione  interna  aumenti  tanto,  per  la  dilata- 
zione del  gas  introdotto  e  per  l'eventuale  sviluppo  di  gas  dalle 
culture,  da  sollevare  il  tappo. 

Per  servirmi  dell'apparecchio  procedo  nel  modo  seguente: 

Si  versano  sul  fondo  del  cilindro  5  gr.  di  pirogallolo  puro 
subì,  bianco  ;  si  colloca  il  treppiede  con  la  reticella  e  al  disopra  i 
tubi  innestati.  Si  chiude  e  si  collega  il  tubo  di  afflusso  con  un  ge- 
neratore di  idrogeno,  intercalando  due  boccio  di  lavaggio,  una  delle 
quali  contenente  soluzione  jodo-jodurata  (1:2:100)  per  l'assorbi- 
mento di  vapori  acidi,  di  tracce  di  idrogeno  solforato  eventual- 
mente presente,  di  tracce  di  idrogeno  arsenicale  che  potesse  svi- 
lupparsi per  impurità  dello  zinco  adoperato  per  la  reazione  ;  la 
seconda  contenente  del  pirogallolo  in  soluzione  di  potassa  caustica 
al  50  per  cento  per  privare  l' idrogeno  dell'  ossigeno  che  potesse 
trascinare  seco. 

Dapprima  si  fa  passare  la  corrente  di  idrogeno,  invece  che 
per  il  tubo  di  efflusso,  per  il  tubo  der  manometro,  allo  scopo  di 
lavarlo  dell'  aria  in  esso  contenuta,  tenendo  chiuso  all'  uopo  il  ru- 
binetto del  tubo  di  efflusso;  dopo  un  certo  tempo  si  riempie  il 
manometro  col  mercurio  e  si  apre  il  tubo  di  efflusso. 

Dopo  aver  lasciato  agire  la  corrente  di  idrogeno  per  lo  spazio 


NUOVO  APPARECCHIO  PER   LA   CULTURA  DEI   BATTERH   ANAEROBII       289 

di  circa  nti'ora,  si  saggia  se  essa  non  trascini  più  seco  dell'ossi- 
geno dall'apparecchio,  facendola  gorgogliare  alla  saa  ascita  dal 
tubo  di  efflusso  in  una  soluzione  di  indaco  bianco,  al  riparo  dal- 
l' aria. 

Qoando  ci  siamo  assicurati  che  tutto  l'ossigeno  è  stato  scac- 
ciato, si  chiudono  i  due  rubinetti  ben  lutati  con  grasso  e,  tolta  la 
comunicazione  col  generatore  di  idrogeno  del  tubo  di  efflusso,  si 
attacca  a  questo  con  un  innesto  di  gomma  un  imbuto  in  cui  si 
versa  soluzione  di  potassa  caustica  al  10  per  cento  in  ragione  di 
50  cmc.  circa.  Col  gioco  alternato  dei  due  rubinetti,  si  fa  arrivare 
la  soluzione  alcalina  al  fondo  dell'apparecchio,  dove  trova  il  piro- 
gallolo,  per  formare  il  pirogallato  potassico. 

In  tal  modo  si  ottiene  una  soluzione  di  pirogallato  alcalino 
pochissimo  colorata,  oltremodo  sensibile  alle  minime  traccio  di  os- 
sigeno. 

Chiusi  i  rubinetti  e  staccato  l' imbuto,  l'apparecchio  è  pronto 
per  essere  collocato  in  termostato. 

Firenze,  marzo  1906. 


^» 
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KENDICONTI 


DRUJB 


ADUNANZE  DELL'ACCADEMIA  MEDICO-FISICA  FIORENTINA 


Resoconto   sommarlo   delle   sedute. 


Adunanza  pubblica  del  dì  25  Gennaio  1906. 


Presiede  il   Prof.  MYA,  Presidente. 

Sono  presenti  i  Soci  :  Azzurrini,  Baduel,  Banti,  Bubci,  Chiarugi, 
Cocchi,  Corsini,  Daddi,  FoA,  Francioni,  Lenzi,  Livini,  Lui- 

SADA,    LUGARO,    MARCHETTI  0.,    MARCHETTI   G.,    MERCANTI,     MyA, 

Pellegrini,  Pestalozza,  Picchi,  Puritz,  Radaeli,  Stori,  Tad- 

DEI,    TlBERTI. 

Taddei  prof.  D.  e  Prampolini  dott.  B.  —  8opra  alcuni  ecm  meno 
comuni  di  deformità  congenite  degli  arti. 

Tra  i  numerosi  casi  di  deformità  congenite  degli  arti,  che  avemmo 
occasione  di  osservare  in  questi  ultimi  due  anni  alla  Clinica  chirur- 
gica pediatrica  di  Firenze,  abbiamo  creduto  che  cinque  meritassero  di 
essere  illustrati  sia  per  la  loro  rarità  clinica,  sia  per  le  loro  partico- 
lari caratteristiche  morfologiche. 

Questi  casi,  dei  quali  per  amore  di  brevità  omettiamo  le  storie 
cliniche  e  dei  quali  presentiamo  fotografìe,  radiografie,  disegni,  pos- 
sono essere  così  distinti  : 

I.  Bambino  di  mesi  1  e  mezzo.  —  Ipoplasia  del  femore  sini- 
stro con  lussazione  iliaca  posteriore  del  femore  stesso  e  difetto  totale 
del  perone. 

II.  Bambina  di  mesi  28.  —  Assenza  totale  del  perone  sinistro. 
Mancanza  del  terzo  distale  della  tibia  sinistra,  terminante  con  un 
moncone  conico.  Mancanza  totale  del  piede.  Mancanza  totale  delle  ul- 
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tìme  due  dita  e  dei  metacarpi   corrispondenti  della  mano  destra.  Sin- 
dattilia  fibrosa  dell'  ìndice  e  del  medio  della  stessa  mano. 

III.  Bambino  di  anni  3.  —  Ipoplasia  dell'omero  destro.  Anchi- 
losi ossea  ad  angolo  ottuso  del  gomito.  Ipoplasia  del  radio  destro. 
Divisione  longitudinale  dell'ulna,  di  cui  una  porzione  cilindrica  sottile 
è  disposta  parallelamente  al  radio,  l' altra  anchilosata  colla  porzione  in- 
tema dell'  estremo  inferiore  dell'  omero,  è  disposta  obliquamente  in 
modo  da  formare  colla  prima  porzione  un  angolo  di  circa  45  gradi 
aperto  in  basso  ;  essa  aderisce  col  suo  estremo  libero  alla  cute,  che 
presentasi  in  questo  punto  di  aspetto  cicatriziale.  Assenza  dei  metacarpi 
e  delle  falangi  corrispondenti  del  1**  e  del  5^  dito  della  mano  destra. 
Ipoplasia  del  pollice  sinistro  addotto  e  flesso  ad  angolo  retto.  Sindat- 
tilia  fibrosa  del  4**  e  5^  dito  della  mano  sinistra  con  fusione  dei  me- 
tacarpi corrispondenti  in  un  osso  unico. 

IV.  Bambino  di  mesi  4.  —  Lussazione  congenita  sottoglenoidea 
bilaterale  dell'omero.  Ipoplasia  bilaterale  dell'omero  e  dell'ulna.  As- 
senza totale  bilaterale  del  radio.  Mano  torta  bilaterale  in  iperabduzione 
in  modo  che  il  margine  radiale  della  mano  è  quasi  a  contatto  del 
margine  radiale  dell'  avambraccio.  Fusione  del  2^  e  3^  metacarpeo  di 
destra.  Assenza  del  2*  dito  e  sindattilia  fibrosa  tra  il  1**  e  8*  dito  della 
stessa  mano.  Assenza  del  1®  e  2®  dito  e  dei  metacarpi  corrispondenti 
della  mano  sinistra. 

V.  Bambino  di  mesi  7.  —  Alluce  destro  varo  ad  angolo  retto 
con  dito  sopranumerario  a  una  falange,  aderente  al  suo  margine  intemo. 

I  principali  fatti  notevoli  nelle  storie  cliniche  di  questi  inalati 
sono  i  seguenti  :  Assenza  di  ogni  fatto  ereditario  nei  primi  4  casi,  nei 
quali  esistevano  deformità  nei  segmenti  prossimali  degli  arti.  Nella 
storia  del  5^  caso  al  contrario  (come  del  resto  spesso  abbiamo  osser- 
vato a  proposito  di  deformità  nei  segmenti  distali  degli  arti)  si  trova 
che  un  cugino  presentava  un  dito  soprannumerario  della  mano  destra. 

Nel  1°  caso  è  accertato  che  la  madre  a  due  mesi  circa  dall'  inizio 
della  gravidanza  ebbe  a  subire  una  forte  impressione  psichica. 

I  bambini  erano  del  resto  sani.  Nessuna  traccia  evidente  si  riscon- 
tra in  essi  di  lesioni  nervose  centrali  o  periferiche. 

Alle  note  denominazioni  classiche  di  focomelia-emimelia-ectromelia 
usate  per  designare  le  deformità  congenite  dei  segmenti  distali  degli 
arti,  abbiamo  preferite  quelle  di  ipoplasia,  assenza,  difetto,  fusione,  ecc., 
perchè  alcuni  casi,  ad  es.  :  il  1°  ed  il  3*^,  non  possono  rientrare  nelle 
categorie  stabilite  dalle  denominazioni  classiche  e  perchè  non  è  possi- 
bile con  queste  dare  un  concetto  dei  particolari  deUe  varie  deformità. 
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Riguardo  alla  patogenesi  delle  varie  deformità  da  noi  studiato, 
crediamo  che  la  teoria  di  Dareste  delle  compressioni  e  delle  azioni 
meccaniche  di  briglie  amniotiche  sia  quella  che  può  essere  invocata 
meglio  di  ogni  altra.  (Esiti  di  infiammazione  fetale  (Virchow)^  rachi- 
tismo congenito  (Hawes),  mancata  formazione  primitiva  di  vasi  (i^rre^). 
alterazioni  nervose  primitive  ( Brera)  ^  impressioni  psichiche  materne, 
ritomi  atavici,  ecc.).  Non  nascondiamo  però  che  neppure  colla  ipo- 
tesi di  Dareste  si  trova  una  spiegazione  evidente  di  tutte  le  deformità 
osservate  e  che  la  sola  osservazione  clinica  è  insufficiente  per  escludere 
in  maniera  assoluta  l' intervento  di  diversi  fattori  patogenetici. 

La  teoria  di  Da/reste  spiega  bene  la  deformità  del  2^  caso  (am- 
putazione congenita  di  Lannehmgue):  la  deformità,  che  noi  interpre- 
tammo come  i  residui  di  una  suddivisione  longitudinale  delP  ulna  nel 
caso  3®  :  1'  assenza  del  radio  del  4^  caso  :  la  deviazione  delP  alluce  nel 
5®  :  i  difetti  nelle  dita  osservati  nei  vari  casi.  Meno  bene  al  contra- 
rio la  teoria  stessa  può  spiegare  l' ijwplasia  del  femore  nel  1^  caso, 
1'  anchilosi  ossea  del  gomito  nel  3^,  la  lussazione  bilaterale  dell'omero 
nel  4*. 

Per  ultimo  crediamo  conveniente  di  rilevare  la  rarità  clinica  dei 
vari  casi  da  noi   osservati  : 

Di  oasi  analoghi  al  primo  sono  descritti  nella  letteratura  meno  di 
un  centinaio.  In  un  piccolo  numero  di  osservazioni  fu  not-ata  la  con- 
temjìoranea  assenza  del  perone  :  in  un  numero  ancora  minore  la  con- 
temporanea lussazione  del  femore  ipoplasioo. 

I  casi  2*  e  4®  sono  meno  rari.  Del  caso  4®  è  notevole  però  la 
bilateralità  della  deformità  e  la  non  comune  concomitanza  della  lussa- 
zione bilaterale  dell'  omero. 

Rarità  cliniche  assolute  sono  quelle  offerte  dai  casi  3®  (divisione 
longitudinale  dell'  ulna)  e  5*  (varismo  dell'  alluce).  La  cura  chirurgica, 
applicata  in  quest'  ultimo  caso  da  uno  di  noi  {Taddei) :  Estirpazione 
del  dito  sopranumerario  ed  osteotomia  cuneiforme  del  1®  metatarso, 
diede  un  ottimo  risultato  morfologico  e  funzionale. 

Fioravanti.  —  Bieerche  sul  eontemito  batterico  della  cute  dopo  la 
disinfegione  chirurgica.  (Non  consegnato  il  manoscritto). 

Xoti.  —  Sulla  resezione  del  foro  lacero  posteriore  in  un  caso  di 
pioemia  otitiea  da  trombosi  settica  del  seno  laterale,  del  bulbo  e  della 
poTgUme  superiore  della  giugulare  intema.  (Non  consegnato  il  mano- 
scritto). 
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Buroi  prof.  E.  —  Presentazione  di  utm  malata  operata  di  nefro- 
tomia^ nella  quale  è  stato  applicato  V  apparecchio  Vi^nolo, 

In  una  delle  nltime  sedute  parlai  dell'  applicazione  da  me  fatta, 
in  un  caso  operato  di  nefrotomia  con  fistola  urinosa  lombare,  dell'  ap- 
parecchio immaginato  dal  dott.  Vignolo  per  la  regolare  uriuazione 
dopo  la  epioistotomia,  quando  non  convenga  chiudere  V  apertura  ipo- 
gastrica. Oggi  presento  una  malata,  nella  quale  esiste  la  stessa  condi- 
zione {Mitologica  non  rimediabile,  perchè  presentando  essa  una  lesione 
dell'  altro  rene  non  conviene  aggredire  piti  radicalmente  quello  che  già 
fu  operato  diversi  mesi  addietro  per  una  pionefrosi.  Dall'esame  di 
questa  malata  i  colleghi  possono  farsi  un  concetto  esatto  del  buon  fun- 
zionamento dell'apparecchio  e  dei  vantaggi,  che  possono  trarsi  dal  suo 
uso  in  questi  casi,  nei  quali  io  ho  creduto  di  estenderne  l'applicazione. 

I  Segretari  degli  Atti 
Picchi  L.  e  Lenzi  L. 


Adunanza  pubblica  del  di  P  Febbraio  1906. 


Presiede  il  Prof.  G.  BUFALINI,   Vice-Presidente. 

Sono  presenti  i  Soci  :  Azzurrini,  Banti,  Bloch,  Bufalini,  Geloni, 
Chiarugi,  Francioni,  Filippi,  Giuntoli,  Lenzi,  Levi,  Luisada, 
LusTiG,  Mabcaoci,  Marchetti  G.,  Marchetti  0.,  Mercanti, 
Picchi,  Pellegrini,  Pieraccini,  Pibragnoli,  Pibrallini,  Puritz, 
Rossi,  Stori,  Toti. 

Filippi  dott.  E.  —  8ulV  azione  cardiaca  del  cloruro  di  bario.  (Non 
consegnato  il  manoscritto). 

Dotti  dott.  G.  A.  Conferma  l'azione  del  cloniro  di  bario,  quale  il 
Filippi  l'ha  riscontrata  sperimentalmente,  basandosi  sui  risultati  otte- 
nuti dalla  somministrazione  di  questo  sale  ai  bambini  della  Clinica 
Pediatrica.  Insiste  specialmente  sull'enorme  incostanza  degli  effetti 
sulla  pressione  e  sul  polso.  Ha  riscontrato  qualche  vantaggio  solo  sulla 
diuresi,  nessuno  sul  ritmo  e  ritiene  che  questo  sale  non  possa  essere 
per  ora  indicato  con  sicurezza  in  nessun  caso. 
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Banti  prof.  G.  —  Presentazione  di  pezzi  anatomiei.  (Tumore  pri- 
mitivo del  cìwre:  Mmbolia  della  polmonare). 

Il  primo  è  un  cuore  j  si  riferisce  ad  un  giovane  morto  con  dia- 
gnosi di  nefrite  cronica  e  che  dal  lato  delP  apparato  circolatorio  aveva 
dato  i  segni  di  un'ipertrofia. 

Alla  sezione  y  oltre  alla  nefrite  e  ad  un  fegato  da  stasi ,  fu  trovato 
un  forte  aumento  di  volume  del  cuore,  marcato  assai  anche  nel  ven- 
tricolo destro  :  sezionato  questo  si  vide  occupato  completamente  da 
una  massa  grigia  giallastra  avente  1'  aspetto  di  trombo.  L'  esame  ulte- 
riore però  rivelò  che  questa  massa  era  di  natura  neoplastica  e  riempiva 
in  apparenza  completamente  il  ventricolo,  facendo  una  lieve  8]K>rgenza 
nell'  orecchietta  a  traverso  1'  orificio  atrio- ventricolare  senza  però  ade- 
rire ai  lembi  della  tricuspide.  Da  un  ra])ido  esame  istologico  è  resul- 
tato che  il  tumore  nasce  dalla  parete  del  ventricolo  ed  è  probabil- 
mente un  sarcoma. 

Ricercando  accuratamente  come  avvenisse  il  passaggio  del  sangue, 
essendo  esclusa  dall'  aspetto  delle  superfìci  di  taglio  una  canalizza- 
zione della  massa  vegetante,  fu  possibile  svelare  un  sottile  tramite  che 
dal  lembo  sinistro  della  tricuspide  non  aderente  al  neoplasma  condu- 
ce va  all'  infundibolo  della  polmonare.  Per  questo  tramite  è  stato  pos- 
sibile introdurre    una    sottil  candeletta  di  gomma. 

Attesa  la  rarità  dei  tumori  del  cuore,  specialmente  di  quelli  della 
metà  destra,  e  attesa  la  natura  del  tumore  da  lui  riscontrato  1'  A.  ha 
creduto  valesse  la  pena  di  rapidamente  mostrarlo  all'  Accademia. 

Il  2^  caso  è  esso  pure  importante;  è  relativo  alla  questione  già 
altra  volta  discussa  delle  trombosi  femorali  con  embolia  della  polmo- 
nare negli  operati  di  ernia. 

Si  tratta  di  un  giovane  da  poco  uscito  dal  servizio  militare  e 
attualmente  tranviere,  operato  d' ernia  inguinale  destra  sciolta,  con 
decorso  post-operatorio  noimalissimo  fino  alla  5*  giornata,  nella  quale 
fu  colto  da  accesso  dispnoico  calmatosi  dopo  per  pochi  minuti;  dopo 
mezza  ora  avvenne  improvvisamente  1'  esito  letale. 

Alla  necroscopia  è  stato  trovato,  secondo  il  solito  reperto  di-  que- 
sti casi^  1'  embolo  del  tronco  della  polmonare  con  occlusione,  che  spiega 
la  morte  improvvisa  ma,  reperto  insolito,  sono  stati  trovati  anche 
molti  e  grossi  infarti  in  ambedue  i  polmoni  già  ben  costituiti.  Come 
spiegarli  ?  come  accordarli  col  continuo  benessere  dell'  operato  fino  a 
raezz'  ora  dalla  morte  f 

L'  A.  non  crede  possibile  attribuirli  al  primo  accesso  dispnoico, 
poiché  non  è  ammissibile  che  in  sola  mezza    ora    avvenga   la    forma- 


dell'  accademia  medico-fisica  fiorentina  295 

zione  di  infarti  così  ben  caratteristici;  crede  piuttosto  doverli  riferire 
a  embolie  pregresse  decorse  senza  alcun  disturbo.  L^esame  microscopico, 
che  finora  non  è  stato  possibile  eseguire,  farà  luce  in  proposito. 

Ricercando  poi  1'  origine  dell'  embolo  si  trovò  che  esisteva  real- 
mente la  endoflebite  sclerotizzante  della  femorale  necessaria  in  questi 
casi,  per  la  formazione  del  trombo,  ma  la  lesione  era  più  grave  dal 
lato  opposto  all'  operato  e  appunto  da  sinistra  era  partito  1'  embolo, 
lasciando  una  parte  di  trombo  sempre  aderente  in  corrispondenza  del- 
l' anello  degli  adduttori. 

Questo  caso  presenta  uno  speciale  interesse  per  due  fatti,  cioè: 
1°  per  la  formazione  di  grossi  infarti  embolici  nei  polmoni  nel  silen- 
zio di  qualunque  sintomo  clinico;  2®  per  la  produzione  di  emboli  pol- 
monari in  conseguenza  dell'  operazione  radicale  dell'  ernia.  L'  ultimo 
fatto  è  una  nuova  conferma  dei  casi  di  embolia  polmonare,  consecu- 
tivi a  tale  operazione,  per  la  prima  volta  descritti  dall'  0.,  e  dei  rap- 
porti della  trombosi  venosa  con  la  flebosclerosi  della  femorale.  Questo 
caso  si  distingue  dai  precedenti  per  un  particolare  interessantissimo, 
che  cioè  la  trombosi  venosa  esisteva  nell'  arto  opposto  all'  operazione. 
L'  O.  si  limita  ad  esporre  il  caso  e  non  osa  avanzare  ipotesi  per  spie- 
garlo. 

Pieraccini.  Relativamente  al  caso  di  neoplasma  del  cuore  domanda 
se  l' orecchietta  destra  era  molto  dilatata  tanto  da  spiegare  uno  sforzo 
continuo  nella  funzione  circolatoria. 

Lustig.  Domauda  se  la  sui)erficie  superiore  del  tumore  nel  punto 
di  sporgenza  nell'orecchietta  era  ricoperta  da  endotelio,  il  che  avrebbe 
spiegata  la  sua  origine  dalla  parete  del  ventricolo. 

Banti.  Risponde  che  1'  ipertrofia  e  la  dilatazione  erano  lievissime 
e  che  la  supei-ficie  superiore  del  tumore  è  liscia  e  lucente  ma  non  è 
ancora  stata  esaminata. 

Pieraccini.  Circa  il  caso  dell'  embolia  domanda  se  la  mancanza 
di  spurgo  emorragico  può  dare  idea  della  recentissima  fonnazione 
degli  infarti. 

Stori.  Egli  ha  operato  il  malato  in  questione,  conferma  1'  assoluta 
mancanza  di  qualsiasi  seguo  degli  infarti,  accenna  che  non  essendo 
ancora  il  momento  di  levare  i  punti  non  era  stata  eseguita  assoluta- 
mente nessuna  manovra  di  sfasciatura  od  altro,  e  domanda  quale  era 
1'  a8i)etto  della  pleura  nei  punti  degli  infarti. 

Burci.  Nota  come  qualclie  caso  di  embolia  si  abbia  anche  nelle 
operazioni  di  varicocele  :  ammessa  ormai  la  causa  predisponente,  è 
interessante  specialmente  per  i  chirurghi    il  ricercare    la  causa  occa- 


296  BENBIGONTI   DKLLE  ADUNANZE 

sionale  della  trombosi  e  forse  più  ancora  quella  del  distacco  del 
trombo. 

Chiarugi.  Domanda  se  in  questi  casi  è  stata  mai  trovata  propa- 
gazione del  trombo  alle  vene  del  cordone,  che  essendo  quello  più  mal- 
trattato neir  operazione  che  non  la  vena  femorale  potrebbe  spiegarsi 
facilmente  questo  processo  morboso. 

Banfi.  Risponde  che  mezz'  ora  di  tempo  gli  sembra  troppo  poco 
per  la  produzione  di  infarti  cosi  grossi  e  che  preferisce  ammettere  non 
abbiano  dato  sintomi. 

Al  prof.  Burci  risponde  che  il  distacco  è  assai  più  facile  e  fre- 
quente nelle  forme  di  trombosi  asettica  che  nelle  altre,  perchè  1'  ade- 
sione del  trombo  alla  parete  è  in  generale  limitata,  mentre  può  essere 
assai  esteso  il  trombo  propagato. 

Al  prof.  Chiarugi  risponde  che  non  è  mai  stata  notata  propaga- 
zione del  trombo  ai  vasi  del  cordone  e  che  nel  caso  attuale  special- 
mente può  essere  esclusa  con  la  massima  sicurezza. 

I  Segretari  degli  Atti 
Picchi  L.  e  Lenzi  L. 


Adunanza  pubblica  del  dì  8  Febbraio  1906. 


Presiede  il  Prof.  G.  MYA,  Presidente. 

Sono  presenti  i  Soci:  Azzurrini,  Banti,  Bloch,  Burci,  Caccia, 
Chiarugi,  Cocchi,  Filippi,  Foà,  Lenzi,  Giuntoli,  Luisada,  Lu- 
8TIG,  Marchetti  G.,  Marchetti  0.,  Orefici,  Orlandini,  Pac- 
chioni, Pellegrini,  Picchi,  Puritz,  Rossi,  Schupfer. 

Buroi  prof.  E.  —  Un  nuovo  caso  di  reseeioìie  del  fegato  operato 
col  mio  processo. 

L'  A.  presenta  una  donna  da  lui  operata  di  resezione  del  fegato 
col  suo  processo,  per  un  tumore  localizzato  in  prossimità  del  margine 
antero-inferiore  del  lobo  destro  verso  il  suo  confine  mediale.  L'A.  ri- 
tiene interessante  questo  caso  per  la  natura  della  malattia  e  per  il 
resultato  ottenuto  mediante  il  processo  operatorio  eseguito,  nel  quale 
si  combinano  1'  uso  del  laccio  elastico  e  della  sutura  incavigliata  col 
trattamento  cxtraperitoneale  del  peduncolo.  È  il  3**  caso  nel  quale  egli 
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mette  in  pratica  questo  processo,  eseguito  per  la  prima  volta  nel  1899, 
comunicato  lo  stesso  anno  nelP  adunanza  della  Società  Italiana  di  Chi- 
rurgia e  pubblicato  nella  Clinica  Chimrgica,  n.  3,  1900. 

L^  A.  rimanda  a  questo  suo  lavoro  per  la  descrizione  del  pro- 
cesso. 

L' esperienza  clinica  che  1'  A.  ha  così  acquistato  circa  il  suo  pro- 
cesso, gli  permette  di  riconoscere  esatte  le  conclusioni  cui  veniva  a 
tale  proi>o8Ìto  il  dott.  Taddeif  mediante  ricerche  sperimentali,  da  lui 
suggerite. 

Queste  conclusioni  sono  che  :  —  questo  processo  di  resezione  del  fe- 
gato praticato  con  materiale  di  uso  comune  facilmente  sterilizzabile 
dà  le  migliori  garanzie  contro  una  possibile  emorragia  immediata  e 
consecutiva  e  contro  il  pericolo  di   ingresso  dì  aria  nelle  vene; 

—  il  laccio  elastico,  come  è  applicato  nel  processo  dall' A.,  mentre 
comprime  a  sufficienza,  non  recide  il  tessuto  epatico,  resta  solidamente 
fissato  sul  moncone  e  non  può  sfuggire  anche  in  quei  casi  (come  tu- 
mori a  larga  base  di  impianto)  nei  quali  la  legatura  elastica  semplice 
sarebbe  impossibile; 

—  la  fissazione  del  moncone  alla  parete  è  rapida,  facile  e  resistente 
e  non  basta  una  trazione  equivalente  a  10-15  chilogr.  per  distaccarla 
e  neppure  per  portare  lacerazioni  sul  viscere  fissato; 

—  il  ti-attamento  estraperitoneale  permette  di  garantirsi  da  emorra- 
gie secondarie,  dalla  colerragia  intema  e  dagli  inconvenienti  deriva- 
bili dal  rendersi  libero  nel  ventre  il  materiale  di  incavigliamento  ; 

—  per  il  progressivo  allungarsi  ed  assottigliarsi  delle  aderenze  fra 
fegato  e  parete  addominale  il  viscere  acquista  assai  presto,  se  non  com- 
pleta, sufficiente  indipendenza  e  non  ne  conseguono  sofferenze  di  sorta; 

—  la  coleiTagia  estema  ha  poca  importanza  e  durata  ed  il  tempo 
per  la  guarigione  definitiva  è  abbastanza  breve; 

—  non  fo88(^  altro  che  per  la  sede  della  cicatrice  non  è  facile  che 
una  eventrazione  si  produca  in  corrispondenza  di  essa. 

Queste  qualità  che  rendono  facile  e  sicuro  questo  processo  ope- 
ratorio lo  fanno  anteporre,  secondo  VA.,  al  processo  ideale  col  quale, 
anche  nelle  condizioni  più  favorevoli,  si  sono  avute  emorragie  e  morte. 

Biguardo  alla  natura  della  neoformazione  non  può  pronunziarsi  in 
modo  esatto.  Non  è  un  tumore  nel  vero  senso  della  parola,  ma  è  un 
granuloma.  Difficile  è  lo  specificare  quale  granuloma  sia,  non  tuberco- 
lare né  pseudotubercolare.  Prima  di  esprimersi  in  modo  piil  deciso, 
VA,  desidera  eseguire  nuove  ricerche  istologiche.  Può  dire  che  nel 
tessuto  non  vi  fu  trovato  né  il  bacillo  di  Eoeh  né  lo  spirocaeta  pallido. 
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Banti.  Domanda  quale  era  lo  stato  dei  vasi  nel  tumore  asportato. 

Lustig.  Domanda  se  furono  fatte  indagini  circa  la  presenza  del 
bacillo  tubercolare. 

Burci.  Dice  che  vasi  molto  alterati  non  vi  erano  e  che  erano  a 
pareti  molto  sottili,  elementari  ;  circa  i  bacilli  tubercolari  non  pote- 
rono esser  fatte  inoculazioni  in  animali  perchè  il  tumore  fu  fissato 
tutto,  la  ricerca  microscopica  però  fu  negativa. 

Banti.  —  Sopra  un  caso  di  linfosarcomatosi  primitiva  delVintestino, 
Riferisce  un  caso  di  linfosarcomatosi  aleucemica  primitiva  delP  in- 
testino, da  lui  osservato  e  diagnosticato  in  vita  in  un  giovane  di 
24  anni,  già  degente  nel  suo  Turno  nello  Spedale.  Fa  la  dimostra- 
zione del  pezzo  patologico  e  dei  relativi  preparati  istologici.  Il  tumore 
sotto  forma  di  noduli  multipli  occupava  il  tenue  ed  aveva  una  tessi- 
tura tipicamente  linfoadenoide.  Dopo  avere  esposto  i  caratteri  clinici 
ed  anatomici  di  questa  forma  morbosa,  ne  indica  i  rapporti  con  le 
leucemie  e  ricorda  come  in  alcuni  casi  di  linfosarcomatosi  intestinali 
(per  es.  in  quello  del  Drozda)  si  sia  osservata  una  vera  leucemia  lin- 
fatica. Questi  fatti  stanno  incondizionatamente  in  appoggio  della  teo- 
ria, per  la  prima  volta  esposta  dell'  0.,  sulla  natura  neoplastica  delle 
leucemie. 

I  Segretari  degli  Atti 

Picchi  L.  e  Lekzi  L. 


Adunanza  pubblica  dei  di  15  Febbraio  1906. 


Presiede  il  Prof.  G.  MYA,  Presidente. 

Sono  presenti  i  Soci  :  Azzdbrini,  Badcel,  Buaci,  Caccia,  Geloni, 
Giuntoli,  Levi,  Livini,  Lugaro,  Luisada,  Marchetti  G.,  Mar- 
chetti 0.,  Mya,  Nannotti,  Picchi,  Pieragnoli,  Pellegrini,  Ra- 
daeli.  Rossi,  Stori,  Tanzi,  Tiberti. 

Nannotti.  —  Anomalie  di  sviluppo  nel  campo  delle  fessure  bran- 
chiali con  persistenza  di  lobuli  timici, 

L'  A.  mostra  le  fotografie  ed  i  preparati  microscopici  relativi  ad 
un  bambino  di  pochi  mesi  che  presentava  le  seguenti  deformità  con- 
genite : 


dell'accademia  medico-fisica  fiorentina  299 

1^  Labbro  leporino  semplice  ; 

2°  Deformazione  di  ambedue  le  orecchie,  consistente  in  una  in- 
completa differenziazione  delle  varie  partì  costituenti  1'  orecchia  me- 
desima ; 

3^  Due  vegetazioni  di  colorito  roseo,  di  aspetto  glandulare, 
secementi  un  liquido  mucoso,  situate  alle  regioni  laterali  del  collo  a 
livello  dell'  osso  ioide. 

Queste  produzioni  patologiche  più  accentuate  a  destra  che  a  si- 
nistra, erano  superficiali  e  mobili  sul  cellulare  sottocutaneo,  per  cui 
furono  escise  colla  maggiore  feusilità. 

Nei  pezzi  asportati,  opportunamente  sezionati  e  colorati,  si  ri- 
scontrano dei  noduletti  che  presentano  la  struttura  istologica  caratte- 
ristica del  timo. 

Questo  reperto  istologico  offre  al  Nannotti  P  opportunità  di  fare 
alcune  considerazioni  sulla  origine  delle  fistole  e  cisti  branchiali  e  su 
certe  appendici  cervicali  congenite  dipendenti  da  anomalia  di  sviluppo 
delle  fessure  branchiali,  per  far  risaltare  la  rarità  o  meglio  la  eccezio- 
nalità del  reperto  istologico  da  esso  riscontrato. 

Dopo  aver  ricordato  come  il  timo,  secondo  le  moderne  conoscenze 
di  embriologia,  si  origini  dalla  porzione  entodermica  della  terza  fes- 
sura branchiale,  dice  che  l'averne  trovati  degli  avanzi  nei  due  tumo- 
retti  congeniti  situati  simmetricamente  ai  lati  del  collo  in  corrispon- 
denza di  una  di  quelle  regioni  che  rappresentano  la  sede  caratteristica 
delle  produzioni  di  origine  branchiale,  deve  far  ritenere  che  sia  avve- 
nuto un  turbamento  nella  evoluzione  della  terza  tasca  faringea  per 
cui  un  frammento  di  timo  sarebbe  rimasto  tagliato  fuori  ed  avrebbe 
continuato  in  uno  sviluppo  autonomo  in  sede  anormale. 

Radaeli.  —  Diinostraeiom  delle  spirochete  pallide  nel  fegato  in  nn 
caso  di  sifilide  ereditaria. 

Riservandosi  di  comunicare  più  dettagliatamente  in  altra  occa- 
sione i  risultati  delle  sue  osservazioni  sopra  alcuni  casi  di  sifilide  ere- 
ditaiia,  1'  0.  presenta  un  preparato  di  fegato  ottenuto  col  metodo  di 
Let'<iditi  (metodo  di  Bamon  y  Cajal  per  le.  fibrille  nervose).  Nel  t.es- 
suto  epatico  gravemente  alterato  per  un  processo  interstiziale  e  per 
degenerazione  degli  elementi  epiteliali,  si  vedono  numerose  spirochete» 
Di  queste  alcune  sono  certamente  contenute  nel  protoplasma  delle  cel- 
lule epatiche. 

Il  Segretario  degli  Atti 
L.  Picchi. 

Anno  ICS.  —  1906.  20 
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Adunanza  pubblica  del  di  8  Marzo  1906. 


Presiede  il  Prof.  G.  MYA,  Presidente, 

Sono  presenti  i  Soci  :  Azzurrini,  Baduel,  Bloch,  Burci,  Caccia, 
Chiarugi,  Giuntoli,  Lenzi,  Livini,  Luisada,  Lustig,  Mya, 
Orefici,  Pacchioni,  Pellegrini,  Picchi,  Rossi,  Schupper, 
Stori. 

Pacchioni  D.  e  Mori  A.  —  Ricerche  cliniche  sui  complementi,  (Co- 
municazione preventiva). 

Dopo  aver  riassunte  le  più  importanti  e  fondamentali  cognizioni 
circa  la  teoria  moderna  sulla  immunità,  espongono  il  metodo  da  loro 
seguito.  Le  conclusioni  che  possono  trarre  da  36  determinazioni  della 
quantità  di  complemento  esistente  nel  sangue  di  29  bambini  in  parte 
ammalati,  in  parte  convalescenti  inoltrati  di  svariate  malattie,  sono 
le  seguenti  : 

1^  La  quantità  media  di  siero  di  sangue  di  bambino  necessa- 
ria  per  rendere  attivo  1  cm^  di  siero  emolitico  inattivo  oscilla  da 
0,05  a  0,075  di  cm^  ; 

2**  In  alcuni  ammalati  gravi  (2  tubercolosi,  1  tifo,  1  artrite  pu- 
rulenta) la  quantità  del  complemento  era  eguale  a  quella  di  bambini 
pressoché  sani  ; 

3**  In  altri  ammalati  gravi  (1  nefrite,  1  tubercolosi,  1  scarlat- 
tina grave)  trovarono  quantità  di  complemento  due  a  4  volte  infe- 
riore alla  media; 

4^  In  due  casi  di  varicella  e  in  2  casi  di  polmonite  hanno 
visto  che  nei  primissimi  giorni  di  malattia  la  quantità  di  comple- 
mento è  molto  elevata  (anche  5  volte  più  del  normale)^  e  che  poi  nei 
giorni  successivi  discende  alla  norma  ; 

5^  Sembra  quindi  che  il  complemento  sia  contenuto  nel  sangue 
in  una  quantità  fissa  e  determinata,  la  quale  può  oscillare  in  condi- 
zioni morbose,  diminuendo  notevolmente  in  alcune  malattie  gravis- 
sime ed  aumentando  invece  al  principio  di  malattie  infettive  acute. 

Mya.  Crede  che  queste  ricerche  abbiano  un  reale  interesse  perchè 
si  può  dire  che  sono  le  prime  che  ci  permettono  di  entrare  nelP  in- 
timo di  un  processo  patologico  e  che  in  certa  guisa  ci  concedono,  per 
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r  esattezza  del  metodo,    dì    valutare  dei   dati   quaai    matematici    sullo 
stiito  deir  organismo. 

Luisada.  Domanda  se  si  suppone  di  dove  vengono  i  complementi. 

Pacchioni*  Si  suppone  dagli  organi  linfatici. 

I  Segretari  degli  Atti 
Picchi  L.  e  Lenzi  L. 


Adunanza  pubblica  del  di  15  Marzo  1906. 


Presiede  il  Prof.  G.  MYA,  Presidente. 

Sono  presenti  i  Soci  :  Azzurrini,  Baduel,  Banti,  Burci,  Caccia, 
Celoni,  Chiarugi,  Filippi,  Giuntoli,  Lenzi,  Levi,  Lustig, 
Mya,  Orlandini,  Pacchioni,  Pellegrini,  Picchi,  Pieraccini, 
PuRiTZ,  Badaeli,  Rossi,  Schupper. 

Taddei  prof.  D.  —  Di  alcuni  fatti  istologici  che  si  osservano  n^i 
muscoli  degli  arti  in  seguito  a  lesione  di  un  tronco  nervoso. 

Avendo  intenzione  di  studiare  il  processo  di  riparazione,  che  si 
svolge  ([uando  si  unisca  il  moncone  centrale  di  un  muscolo,  il  cui 
tronco  nervoso  è  integro,  col  moncone  periferico  di  un  muscolo  para- 
litico, ho  praticata  una  serie  di  ricerche  sistematiche  preventive  in- 
tese, oltreché  a  studiare  le  modificazioni  istologiche,  che  presentano  i 
muscoli,  ai  quali  fu  leso  il  i-elativo  nervo  motore,  a  ricercare  se  i  mu- 
scoli dello  stesso  arto^  non  innervati  dal  tronca)  nervoso  leso,  presen- 
tassero o  no  qualche  modificazione  istologica. 

In  questa  nota  intendo  dare  conto  brevemente  dei  reperti  osser- 
vati in  quest'  ultima  serie  di  ricerche. 

Ho  pmticato  ventiquattro  esjìerienze  su  conigli.  Con  una  incisione 
parallela  al  margine  mediale  del  muscolo  gleno-ulnai-e,  mettevo  allo 
scoperto  il  nervo  mediano.  Isolatolo,  badando  di  non  ledere  menoma- 
mente il  cubitale,  ne  praticavo  o  l'escisione  di  un  tratto  di  circa  2  om. 
o  V  incisione  e  lo  strappamento  del  moncone  centrale.  Le  ferite  guari- 
rono tutte  di  prima  intenzione. 

Dopo  un  tempo  variabile  da  10  a  192  giorni  ho  ucciso  gli  animali 
ed  ho  sottoposto  all'  esame  istologico  i  seguenti  muscoli  :  estensore  co- 
mune delle  dita  innervato  dal  nervo  radiale,  flessore  ulnare  del  carpo 
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innervato  dal  cubitale,  pronatore  rotondo  e  flessore  radiale  del  carpo 
innervati  dal  mediano. 

Nei  muscoli,  dei  quali  non  fu  toccato  il  relativo  tronco  nervoso, 
non  mi  riuscì  di  rilevare  qualche  modificazione  macroscopica  di  una 
certa  importanza. 

Dal  punto  di  vista  istologico  invece  ho  osservato  fatti  analoghi  a 
quelli  che  si  osservano  nei  muscoli  innervati  dal  mediano.  Si  hanno 
cioè  le  seguenti  principali  modificazioni  :  perdita  della  striatura  tra- 
sversale :  aumento  dei  nuclei  del  sarcolemma,  spesso  con  disposizione 
a  catena  e  con  caratteri  del  tutto  simili  a  quelli  che  si  osservano  nei 
primi  periodi  dell'  atrofia  muscolare  :  leggiero  assottigliamento  di  al- 
cune fibre.  Alcune  rare  fibre  si  presentano  tumefatte,  ad  aspetto  gra- 
nuloso, con  striatura  longitudinale  e  trasversale  poco  o  punto  evi- 
denti. 

Questi  fatti  si  osservano  non  uniformemente  in  tutti  i  fascetti 
muscolari  (alcuni  di  questi  anzi  irregolarmente  interposti  tra  quelli  al- 
terati possono  presentarsi  di  struttura  normale) }  essi  si  cominciano 
a  riscontrare  già  negli  animali  operati  da  dieci  giorni  e  si  accentuano 
più  lentamente  di  quello  che  non  si  osservi  nei  muscoli,  ai  quali  fu 
leso  il  nervo. 

I  nuclei  aumentati  di  numero  si  fanno  fusiformi,  si  presentano 
più  intensamente  colorati  per  una  diminuzione  del  carioplasina  e  un 
addensamento  della  cromatina  nucleare;  solo  dopo  45  giorni  si  può 
osservare  quel  fatto,  assai  frequente  ad  osservarsi  già  dopo  meno  di 
un  mese  nei  muscoli  privati  del  loro  tronco  nervoso,  la  individualiz- 
zazione cioè  di  elementi  cellulari  a  spese  del  sarcoplasma  e  dei  nuclei 
del  sarcolemma  ed  il  loro  distacco  dalla  fibra  muscolare,  sicché  si 
osserva  nel  connettivo  interstiziale  un  apparente  aumento  di  elementi 
cellulari  per  opera  di  queste  cellule  muscolari. 

Mai  ho  potuto  osservare  fatti  rigenerativi  o  ipertrofici  accanto  a 
quelli  ora  brevemente  riassunti  :  mai  neppure  ebbi  a  risconti-are  tatti 
di  stasi  o  fatti  infiammatori. 

Sulla  interpretazione  patogenetica  di  questi  rei)erti,  che  mi  sem- 
brano deporre  in  modo  chiaro  per  un  processo  non  intenso  di  atrofia, 
che  si  istituisce  del  resto  abbastanza  presto  nei  muscoli  di  un  aito, 
dei  quali  non  fu  leso  il  relativo  tronco  nervoso,  ma  che  progredisce 
solo  assai  lentamente,  credo  di  non  potei-e  invocare  se  non  una  causa 
funzionale  :  io  penso  che  i  muscoli  nonnalmente  innervati  subiscano, 
in  seguito  alla  inattività  assoluta  dei  muscoli  innervati  dal  mediano, 
una  inattività  relativa.  Ed  in  questo  concetto  mi   conforta    V  osserva- 
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zìone  che  il  processo  atrofico  appare  un  po'  più  intenso  nel  muscolo  in- 
nervato dal  cubitale,  di  quello  che  non  sia  nel  muscolo  innervato  dal 
radiale:  ciò  secondo  me  dipende  dal  diverso  grado  di  inattività  a  cui 
erano  sottoposti  detti  muscoli. 

Io  credo  di  poter  escludere  una  causa  di  natura  anatomica  :  non 
è  permesso  infatti  di  pensare  che  esistano  nei  nervi,  che  non  furono 
lesi,  delle  fibre  periferiche  ricorrenti,  che  degenerino  in  seguito  alla 
leftione  del  nervo  mediano  ;  né  si  può  pensare  che  lo  strappamento 
del  moncone  centrale  del  mediano  abbia  potuto  determinare  lesioni  mi- 
dollari, estendentisi  anche  ai  nuclei  di  origine  degli  altri  tronchi  ner- 
vosi dell'arto,  perchè  gli  stessi  fatti  si  osservano  anche  in  seguito  alla 
semplice  nevrectomia  di  un  piccolo  tratto  del  mediano. 

Neppure  accettabile  è  V  ipotesi  che  si  tratti  di  modificazioni  di 
natura  patologica,  dipendenti,  ad  esempio,  dall'  ulcera  trofica  pal- 
mare, che  io  osservai  solo  in  11  casi  su  24  esperienze,  anche  perchè 
mancava  nei  muscoli,  da  me  esaminati,  ogni  traccia  di  fatti  infiam- 
matoi-i. 

Io  mi  riprometto  di  studiare  la  funzione  di  questi  muscoli  sotto 
lo  stimolo  elettrico,  per  vedere  se  esistano  modificazioni  funzionali 
corrispondenti  alle  modificazioni  istologiche  da  me  rilevate. 

In  ogni  modo  non  mi  sembra  privo  di  una  certa  importanza  il 
fatto,  che  il  processo  di  riparazione,  che  si  svolge  quando  si  unisca 
un  muscolo,  al  quale  fu  leso  il  nervo  motore  relativo,  ed  un  mu- 
scolo dello  stesso  arto,  il  cui  nervo  non  fu  toccato,  avviene  tra  mu- 
scoli in  preda  entrambi  ad  un  processo  di  atrofia,  differente  solo  di 
grado. 

Levi.  Domanda  se  ha  fatte  ricerche  per  vedere  il  resultato  ulte- 
riore in  modo  da  vedere  la  rigenerazione  delle  fibre  muscolari. 

Taddeì.  Ha  esaminato  i  muHColi  fino  a  192  giorni  dopo  la  lesione 
dice  che  ha  avuto  atrofia  e  trasformazione  in  tessuto  connetti  vale. 

Levi.  Crede  che  per  la  loro  scarsezza  le  fibre  rigenerate  siano 
sfuggite  alla  osservazione  dell' A.  perchè  ricerche  di  altri,  fra  i  quali 
Lu^arOj  hanno  dimostrata  la  loro  presenza. 

Taddei.  Non  ha  trovato  fibre  in  via  di  rigenerazione  ma  puri  e 
semplici  fatti  di   atrofia. 

Buroi  prof.  E.  —  Un  caso  di  peritonite  generalizzata  acutissima  da 
perforaziom  delV  appendice  guarito  mediante  intervento  operatorio, 

L' A.  presenta  guarito  questo  individuo  operato  in  condizioni 
<iuafti    disperate.    Eseguì    la    appendicectomia,    la    toilette   peritoneale 
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asciutta  accurata  mediante  la  evisceiazione,  togliendo  abbondanti  es- 
midati  fibrino-purulenti  e  tre  litri  circa  di  un  liquido  siero  puralento  ; 
praticò  il  tamponamento  alla  Mikulke.  Dopo  oltre  30  giorni,  quando 
1'  ammalato  cominciava  a  riprendere ,  si  formò  una  pleurite  purulenta 
sinistra.  L' A.  operò  V  empiema.  Nel  pus  sì  trovò  bacterium  coli 
come  nell'essudato  peritoneale.  La  guarigione  completa  avvenne  dipoi 
rapidamente.  Questo  caso  che  VA,  mette  accanto  ad  un  altro  di  pe- 
ritonite acutissima  non  di  origine  appendicolare,  pubblicato  da  lui 
nel  1894,  serve  per  dimostrare  ingiustificato  il  pessimismo  della  mas- 
sima parte  dei  medici  e  di  molti  chirurghi  verso  V  efficacia  della  la- 
parotomia e  del  drenaggio  peritoneale  nelle  peritoniti  acute  generaliz- 
zate purulente. 

È  vero  che  sono  x>ochi  ì  malati  che  si  salvano,  ma  1'  A.  è  con- 
vinto che  quei  pochi  che  guariscono  possono  veramente  considerarsi 
salvati  :  crede  poi  che  se  ne  salveranno  di  più  se  non  errando  la  dia- 
gnosi non  si  fora  il  largo  e  riprovevole  uso  di  purganti  e  di  clisteri 
e  se  i  malati  verranno  avviati  più  per  tempo  ai  chirurghi  :  ritiene 
che  le  statistiche  miglioreranno  se  'per  parte  loro  i  chirurghi  terranno 
il  giusto  conto  dello  stato  generale  e  specie  delle  condizioni  del  cen- 
tro circolatorio  dei  soggetti  periton itici  e  se,  intervenendo,  non  per- 
deranno di  mira  la  condizione  causale  della  peritonite. 

Non  è  vero,  come  è  stato  affermato,  che  il  malato  malgrado  l'in- 
tervento chirurgico  continui  a  morire;  precipita  certamente  se  l'inter- 
vento è  tardivo  e  se  le  condizioni  gravissime  vengono  allora  ad  essere 
peggiorate  per  la  menomazione  di  quel  poco  di  resistenza  vitale  che 
gli  rimane,  derivante  dal  trauma  operatorio  e  dal  cloroformio. 

Che  dei  malati  gravissimi  di  peritonite  acuta  generalizzata  guari- 
scano lo  provano  diversi  casi  oggimai  noti  perchè  resi  di  pubblica 
ragione,  ai  quali  1'  A.  ha  creduto  opportuno  di  portare  un  secondo 
contributo  presentando  ed  illustrando  questo  suo  caso. 

Mya.  Domanda  se  le  orine  del  malato  presentavano  albumina. 

Burci.  Risjwnde  che  ve  ne  erano  solo  traccie. 

Banfi.  Dopo  la  presentazione  interessante  del  malato  guarito  vuol 
toi-nare  sull'  argomento  delle  peritoniti  da  appendicite,  perchè  confessa 
di  essere  molto  incerto  sulla  condotta  da  tenere  quando  esiste  peri- 
tonite generalizzata.  In  questi  ultimi  gionii  ha  avuto  due  casi  di  peri- 
tonite diffusa  senza  sintomi  di  perforazione.  I  malati  erano  tanto  gravi 
che  furono  lasciati  a  sé  senza  richiedere  1'  operazione  e  vennero  am- 
bedue a  morto  in  brevissimo  tempo.  Ora  si  domanda:  sarebl>e  stato 
meglio  1'  operare  f 
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La  condotta  da  tenere  gli  sembra  chiara  in  altre  forme  di  perito- 
nite. Così  forme  circoscritte  non  crede  conveniente  V  operare  nel  pe- 
riodo acuto,  perchè  gli  essudati  e  le  adesioni  formano  una  barriera 
alla  perforazione  e  tale  barriera  potrebbe  invece  venire  retta  dalla 
mano  delP  operatore.  Nelle  forme  diffuse,  nelle  prime  are  V  intervento 
è  consigliabile  anche  quando  esistano  fatti  tossici  perchè  operando  si 
toglie  il  focolaio  che  è  origine  della  peritonite. 

Se  esiste  segno  di  comunicazione  fra  peritoneo  e  intestino  è  inu- 
tile sperare  la  guarigione,  se  tale  comunicazione  non  si  toglie:  percicV 
V  intervento  si  può  considerare  come  giustificato  anche  su  moribondi. 
Ma  quando  tale  comunicazione  non  esiste  o  meglio  quando  ne  man- 
cano i  sintomi,  come  può  succedere  anche  per  una  occlusione  della 
perforazione  per  essudati  plastici,  si  deve  operare  t  Può  lo  shock  ope- 
ratorio diminuii-e  le  probabilità  della  guarigione  diminuendo  la  resi- 
stenza del  malato  Y 

Egli  ricorda  fatti  di  peritonite  generalizzata  per  appendicite  gua- 
riti senza  operazione  e  ricorda  anche  casi  di  peritoniti  senza  perfora- 
zione operati  e  morti. 

Gli  rimane  perciò  il  dubbio  se  si  debba  o  no  operare  nei  casi  di 
peritonite  acuta  diffusa  senza  perforazione  intestinale. 

Buroi.  È  d'  accordo  col  prof.  Banti  per  il  non  intervento  nelle 
forme  circoscritte,  ritiene  che  nelle  forme  diffuse  acute  da  perforazione 
non  vi  sia  discussione  imponendosi  la  chiusura  della  perforazione,  non 
crede  sì  debba  operare  solo  quando  il  malato  è  veramente  moribondo* 
perchè  il  cloroformio  e  lo  shock  ne  aggraverebbero  le  condizioni. 

Crede  che  nelle  forme  generalizzate  si  debba  intervenire  più  di 
quanto  si  è  fatto  fin  qui,  il  chirurgo  deve  tentare  di  salvare  questi 
individui  che  altrimenti  sono  votati  alla  morte  :  quando  non  esistano 
fatti  di  setticemia  l' intervento  è  sempre  utile  e  se  d'  altra  parte  si  im- 
pone quando  esiste  la  perforazione  e  quando  le  probabilità  di  guari- 
gione sono  minime,  tanto  più  sarà  utile  intervenire  quando  queste  pro- 
babilità saranno  maggiori. 

In  condizioni  speciali  è  da  limitare  V  intervento  e  cioè  quando  le 
condizioni  del  malato  sono  gravissime  e  quando  il  processo  è  circo- 
scritto. 

Pieraooini.  Domanda  con  quali  criteri  è  possibile  al  medico  di- 
stinguere i  morituri  da  quelli  che  non  lo  sono,  e  domanda  anche  quale 
è  il  meccanismo  sul  quale  si  basa  la  guarigione  delle  peritoniti  non 
perforati  ve  operate. 

Buroi.  Non  ha  fatta  la  distinzione  di  morituri  e  non  morituri  ma 
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solo  ha  detto  che  il  chirurgo  deve  operare  dei  malati  non  dei  mori- 
bondi. In  quanto  alla  guarigione  delle  peritoniti  si  ha  come  quella  di 
un  ascesso  squarciato  e  drenato.  La  peritonite  si  può  considerare 
come  un  vasto  ascesso  la  cui  svuotatura  sarà  sempre  di  vantaggio  al 
malato. 

Banfi.  Si  augura  che  fra  pochi  anni  non  ci  sia  più  per  i  chirur- 
ghi la  difficoltà  della  decisione  se  debbasi  operare  o  no,  perchè  manchi 
la  peritonite  diffusa  da  appendicite  in  grazia  dei  progressi  della  co- 
scienza pubblica,  che  reclamerà  sempre  V  operazione  delle  appendiciti, 
nelle  prime  24  ore. 

I  Segretari  degli  Atti 
Picchi  L.  e  Lenzi  L. 


Adunanza  pubblica  del  di  22  Marzo  1906. 


Presiede  il  Prof.  G.  MYA,  Presidente. 

Sono  presenti  i  Soci  :  Azzurrini,  Baduel,  Banti,  Burci,  Capei  M., 
Geloni,  Chiarugi,  Cocchi,  Lenzi,  Levi,  Livini,  Luisada,  Lu- 
STio,  Mya,  Marcacci,  Pacchioni,  Pellegrini,  Picchi,  Schupper. 

G.  Levi.  —  Ulteriori  osservazioni  sulla  struttura  dei  gangli  spillali. 

L'applicazione  del  metodo  di  Cajal  allo  studio  dei  gangli  spinali 
mi  ha  dato  finoi^i.  resultati  abbastanza  favorevoli,  permettendomi  di  di- 
mostrarvi alcune  nuove  particolarità  di  struttura. 

Ho  potuto  anzitutto  confermare  in  gangli  di  embrioni  di  Lacerta, 
Columba,  e  Sus  scrofa  l'esistenza  di  cellule  pluripolari,  già  descritte 
da  Disse,  Lenhosseh,  Spirlas,  ecc.  ;  questi  elementi  si  riscontravano  con 
maggior  frequenza  in  gangli  nei  quali  quasi  tutti  gli  elementi  da  bi- 
polari si  erano  trasformati  in  unipolari,  cioè  in  periodi  relativamente 
progrediti  nello  sviluppo  (embrioni  di  piccione  al  7-8  giorno  d' incuba- 
zione), ma  essi  non  mancavano  in  gangli  meno  differenziati  in  cui 
tutte  le  cellule  erano  oppositipolari. 

Nelle  cellule  in  questione  il  cilindrasse  si  divideva  a  breve  di- 
stanza dall'  origine^  anziché  in  2  rami  come  nella  forma  tipica,  in  tre 
rami  di  eguale  calibro  ;  altre  volte  si  notava   la  tipica  divisione  a  T 
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del  cilindrasse,  ma  tanto  la  fibra  centrale  che  la  periferica  fornivano 
delle  collaterali }  in  altre  cellule  a  fibre  oppositopolari,  il  cilindraase 
periferico  bì  esauriva  a  breve  distanza  dalla  cellula  di  origine,  divi- 
dendosi in  due  sottili  rami,  i  quali  sembravano  entrare  in  contatto 
con  altre  cellule.  In  gangli  di  embrioni  molto  più  giovani  (di  un  em- 
brione di  maiale  di  24  mill.  di  lunghezza),  prendevano  direttamente 
origine  dal  corpo  cellulare  3-4  rami  di  calibro  eguale  fra  loro. 

Non  avendo  ancora  seguito  l'evoluzione  di  queste  cellule,  non  ho 
potuto  formarmi  un'  idea  esatta,  quale  forma  definitiva  sarà  da  esse 
raggiunta. 

Ho  voluto  dame  un  breve  cenno,  perchè  le  mie  osservazioni  mi 
permettono  di  escludere  nel  modo  il  più  assoluto  che  i  prolungamenti 
accessori  di  questi  elementi  rappresentino  dei  dendriti  destinati  a  scom- 
parire più  tardi,  come  era  stato  supposto.  Mi  sembra  invece  più  pro- 
babile che  coli'  ulteriore  differenziamento  della  cellula  il  loro  punto  di 
origine  si  sposti  in  senso  distale  ed  essi  divengano  le  collaterali  dei  ci- 
lindrassi descritte  da  Dogiel. 

Ma  su  altre  disposizioni  certamente  non  paragonabili  con  quelle 
di  cui  ho  dato  ora  un  breve  cenno,  voglio  principalmente  richiamare 
r  attenzione. 

Nei  gangli  di  Cheloni  ho  riscontrato  che  quasi  tutte  le  cellule  si 
discostano  dalla  forma  sferica  ritenuta  come  tipica  per  le  medesime  ; 
esse  sono  costantemente  provviste  di  grosse  lobulazioni  protoplasma- 
tiche  e  di  sottili  fibre  rigonfie  al  loro  estremo  a  clava;  esistono  le  più 
svariate  forme  di  transizione  fra  le  une  e  le  altre.  Ma  non  insisto  sulla 
descrizione  di  tali  forme  perchè  V  ho  già  fatto  in  una  nota  in  corso 
di  pubblicazione  nel  Monitore  Zoologico,  anno  XVII. 

Voglio  piuttosto  dare  una  sommaria  descrizione  di  alcune  pai-ti- 
colarità  da  me  viste  in  gangli  di  feti  di  maiale  (di  10,5  cm.  di  lun- 
ghezza) e  che  offrono  molta  analogia  con  quelle  caratteristiche  dei 
gangli  di  Cheloni  adulti.  Molte  cellule  di  quei  gangli  sono  provviste 
di  2-3  lobulazioni  di  volume  eguale  o  di  poco  inferiore  a  quello  della 
parte  principale  della  cellula  che  circonda  il  nucleo,  le  quali  sono  con- 
giunte con  quest'  ultima,  talvolta  per  mezzo  d'un  grosso  e  tozzo  ponte 
protoplasmatico,  altrove  da  un  prolungamento  sottile  e  lungo,  una 
vera  e  propria  fibra  nervosa,  molto  più  esile  del  cilindrasse  ;  in  gene- 
rale vi  è  un  rapporto  inverso  fra  lo  spessore  e  la  lunghezza  del  pedun- 
colo. Talora  due  grosse  sfere  dispost/C  in  serie  successiva  aderiscono 
all'estremo  di  una  lunga  fibra. 

Il  punto  d'origine  di  questi  prolungamenti,  qualunque  sia  il  loro 
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aspetto,  8i  trova  indifferentemente  a  distanza  dal  cilindrasse  od  in 
prossimità  di  quest'ultimo;  oppure  i  suddetti  rami  si  presentano  sotto 
l'apparenza  di  rami  collaterali  del  cilindrasse,  provvisti  al  loro  estremo 
di  grosse  sfere.  Ricorderò  che  la  divisione  a  T  del  cilindrasse  avviene 
in  questa  fase  non  molto  lontano  dalla  cellula  d'origine. 

Non  dubito  affatto  che  queste  difterenti  apparenze  costituiscano 
tappe  varie  che  1'  evoluzione  dei  prolungamenti  suddetti  percorre  nella 
differenziazione  della  celltila,  sebbene  esse  si  possano  incontrare  l' una 
presso  l'altra  nello  stesso  ganglio. 

Io  credo  che  queste  lobulazioni  si  differenzino  dal  corpo  cellulare 
per  uno  strozzamento  dapprima  superficiale,  poi  sempre  più  profondo; 
il  ponte  protoplasmatico  il  quale  unisce  il  lobo  alla  palle  centrale  della 
cellula  si  assottiglia  e  si  allunga  sempre  più,  ed  il  lobo  si  allontana 
gi-adatamente  dalla  cellula. 

Come  questi  strani  prolungamenti  possano  assumere  l'appai-euza 
di  rami  collaterali  del  cilindrasse,  è  dimostrato  con  evidenza  dalle  mie 
figure.  Non  di  rado  la  peduncolizzazione  del  protoplasma  cellulare  eol> 
pisce  appunto  la  zona  della  cellula  dalla  quale  si  stacca  il  cilindrasse  ; 
per  l'assottigliamento  del  ponte  protoplasmatico  che  congiunge  il  lobo 
colla  cellula,  esso  prende  un'  apparenza  molto  simile  al  cilindrasse,  e 
d'altro  canto  il  lobo  si  sposta  lateralmente  e  si  peduncolizza  sempre 
più  ]  allora  la  parte  prossimale  del  suo  peduncolo  sì  confonde  comple- 
tamente col  cilindrasse,  la  sua  parte  distale  prende  l' asjietto  di  una 
collaterale  di  quest'ultimo. 

Disponendo  per  il  momento  di  un  materiale  limitato,  non  mi  è 
stato  possibile  di  studiare  completamente  la  sorte  definitiva  di  questi 
lobi  ;  JUà&  se  ci  riferiamo  alle  osservazioni  di  Cajal  sui  gangli  di  grossi 
mammìferi  (cavallo,  asino,  vitello  ecc.)  è  facile  x>crsuadersi  che  fiti  i 
prolungamenti  rigonfi  al  loro  estremo  descritti  da  quell'A.  e  quelli  di 
cui  ora  mi  occupo,  vi  deve  essere  una  stretta  corrispondenza.  Ma  quello 
che  sorprende  di  più  in  questo  confronto  è  la  spix)porzione  fra  il  vo- 
lume grande,  rispetto  al  corpo  cellulare,  delle  sfere  nei  feti  e  quello 
relativamente  piccolo  che  è  caratteristico  delle  formazioni  corrispon- 
denti nei  mammìferì  adulti;  è  probabile  che  queste  espansioni  del 
corpo  cellulare  raggiungano  poco  dopo  il  loro  primo  abbozzarsi  il 
volume  definitivo  e  non  seguano  afl&itto  l'enorme  accrescimento  del 
corpo  cellulare  ;  perchè  è  appena  necessario  che  io  rammenti,  trattan- 
dosi di  cosa  notissima,  che  le  cellule  dei  gangli  spinali,  come  tutte  le 
cellule  nervose  crescono  molto  in  grandezza  durante  lo  svilupjio  eni- 
brionario. 
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In  alcuni  casi  è  probabile  che  il  peduncolo  possa  allungarsi  molto 
durante  lo  sviluppo  ;  altrimenti  non  si  spigherebbero  le  Innghissime 
fibre  coir  estremo  clavato  descritte  da  Cajal. 

In  quanto  alP  interpretazione  di  queste  formasionì,  non  possa 
accettare  quella  di  Cajal ,  che  esse  rappresentino  qualche  cosa  d'ana- 
logo ai  corpuscoli  sensitivi  di  KroMse  ;  la  loro  struttura  identica  a 
quella  del  protoplasma  cellulare  ci  permette  di  ritenerle  come  vere 
espansioni  di  quest'  ultimo. 

Il  fatto  che  non  sono  riuscito  finora  a  dimostrarne  l'esistenza  in 
mammiferi  di  mole  inferiore  al  maiale  (in  topi  adulti  mancavano  cer- 
tamente, parimenti  in  feti  e  neonati  di  cavia,  in  cani  neonati  erano 
rarissime)  mi  farebbe  supporre  che  esse  siano  una  speciale  fonua  di 
espansione  del  protoplasma,  resa  necessaria  dalla  maggior  mole  dell'ani- 
male. Da  altre  mie  ricerche  sul  volume  delle  cellule,  di  cui  mi  occupo 
da  qualche  tempo,  mi  risulta  che  le  cellule  nervose  in  genere,  ed  in 
particolar  modo  quella  dei  gangli  sensitivi,  crescono  in  proporzione  alla 
mole  dell'animale;  è  possibile  che  non  potendo  il  diametro  della  cel- 
lula sorpassare  un  determinato  limite,  senza  che  le  condizioni  di  nutri- 
zione divengano  troppo  sfavorevoli  (legge  di  Spetieer),  il  protoplasma  si 
espanda  sotto  questa  forma  certamente  più  adatta  agli  scambi  nutritizi. 

Ma  come  si  spiegano  le  notevoli  differenze,  esistenti  nell'  appa- 
renza e  sopratutto  nell'epoca  della  comparsa  delle  problematiche  for- 
mazioni, fra  mammiferi  e  Cheloni  t  In  questi  ultimi  esse  appaiono  in 
un  periodo  molto  pi*ogredito  dello  sviluppo  :  in  giovani  esemplari  di 
Emys  euroi^ea  le  cellule  dei  gangli  erano  quasi  tutte  regolarmente  sfe- 
riche e  soltanto  singoli  elementi  presentavano  qualche  piccolo  IoIk> 
con  grosso  peduncolo.  In  esemplari  più  grossi  invece  si  notano  forme 
svariate  di  espansioni  cellulari. 

I  dati  di  fatto  che  possiedo  non  mi  permettono  ancora  di  spie- 
garmi chiaramente  tale  discordanza  ;  ma  tenendo  conto  del  lentissimo 
sviluppo  post-embrionale  dei  Cheloni,  è  lecita  la  supposizione  che  anche 
negli  esemplari  più  grossi  di  quest'  ordine  da  me  esaminati  (Testudo, 
del  peso  di  circa  1  kg.),  le  cellule  del  ganglio  non  avessero  rag- 
giunta la  forma  loro  definitiva  e  che  le  grosse  lobulazioni  protopla- 
smatiche  da  me  osservate  in  quelle  rappresentassero  prolungamenti 
cellulari  in  via  d'  evoluzione. 

Pacohioni  dott.  D.  e  Carlini.  —  Ulteriori  rkerche  sulla  funeiane 
metabolica  del  fegato. 

Gli  00.  proseguendo  le  loro  ricerche  sulla  funzione  metabolica 
del  fegato,  hanno  voluto,   a  conferma   di   ciò   che   essi   avevano  otte- 
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Buto  precedentemente  coli'  albume  d' uovo,  eseguire  ulteriori  espe- 
rienze servendosi  di  albumine  differenti,  come  siero  di  sangue  di 
bove,  sieri  precipitanti  ed  emolitici  per  il  sangue  dell' animale  da 
esperimento,  e  albumine  delle  piante.  Confrontando  i  resultati  ott€- 
nuti  colle  iniezioni  endoportali  e  nelle  vene  periferiche,  con  i  reperti 
delle  loro  prime  ricerche,  si  sentono  sempre  più  autorizzati  a  mante- 
nere e  rafforzare  la  loro  ipotesi,  che  il  fegato  cioè  sia  dotato  della 
proprietà  di  elaborare  le  albumine  eterogenee  arrivategli  col  circolo 
portale  in  modo  da  renderle  fissabili  da  parte  dei  vari  tessuti. 

Banti.  Domanda  se  i  fatti  ossei'vati  dagli  00.  non  si  potessero 
interpretare  in  altro  modo.  £  nota  l'azione  nettament<e  svelenatrice  del 
fegato  che  facilita  l'eliminazione  di  sostanze  tossiche  i>er  l'organismo 
e  le  rende  innocue  ;  è  noto  che  anche  in  vitro  il  contatto  con  succo  di 
fegato  può  diminuire  moltissimo  l'azione  tossica  di  veleni  anche  as- 
sai potenti  (per  esempio  il  solfato  di  atropina);  non  potrebbero  le 
albumine  eterogenee  iniettate  dagli  00.  esser  modificate  nella  loro 
tossicità  senza  per  questo  esser  rese  più  assimilabili  Y 

PaoohtonL  L' interpetrazione  sostenuta  dagli  00.  è  esposta  solo 
come  una  ipotosi.  Ritengono  che  il  fatto  che  dà  maggior  valore  di 
probabilità  alla  loro  ipotesi  consiste  nella  fissazione  da  parte  dei  tes- 
suti delle  albumine  eterogenee  quando  esse  siano  iniettate  entro  la 
X>orta.  Il  ritrovarle  fissate  nei  tessuti  depone  in  favore  della  loro  ipo- 
tesi, e  sta  contro  alla  distruzione  da  parte  del  fegato  delle  albumine 
eterogenee  iniettate. 

Silvestrini.  —  8itgU  effetti  delV  estratto  del  lobo  posteriore  ipofisa- 
rio sul  cuore.  (Non  consegnato  il  manoscritto). 

I  Segretari  degli  A  tti 
Picchi  L.  e  Lanzi  L. 


r 
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Adunanza  pubblica  del  di  29  Marzo  1906. 


Presiede  il  Prof.  G.  MYA,  Presidente. 

Sono  presenti  i.  Soci  :  Burct,  Caccia,  Celoni,  Chiarugi,  Cocchi, 
Del  Greco  E.,  Lekzi,  Lustig,  Mta,  Orefici,  Orlandini,  Pac- 
chioni, Picchi,  Pieraccini,  Pdritz,  Schupper,  Taddei. 

Picchi  dott.  L  —  Un  caso  di  tifo  senea  lesioni  intestinali.  (Con 
proiezione  di  microfotografie). 

Riferendosi  a  due  casi  di  setticemia  tifica  comunicati  a  questa 
Accademia  il  24  giugno  1899  e  che  gli  dettero  occasione  al  riassunto 
di  tutti  i  casi  allora  noti  nella  letteratura  (vedi  Sperimentale,  anno  LUI, 
n.  4),  l'O.  dà  notizia  di  un  terzo  caso  che  ha  potuto  ultimamente 
studiare. 

Si  tratta  di  una  giovanetta  di  18  anni  accolta  nel  2^  turno  medico 
di  S.  M.  Nuova  in  25*  giornata  di  malattia  facilmente  diagnosticabile 
per  tifo,  (il  contagio  pare  sia  avvenuto  da  un  coinquilino).  Il  decorso 
neir  Ospedale,  regolare  per  i  primi  otto  giorni,  si  aggrava  in  seguito 
I)er  fenomeni  meningei  e  la  malata  muore  in  89*  giornata  di  malat- 
tia. La  necroscopia  rivela  fatti  di  bronco  polmonite  bilaterali  e  me- 
ningite purulenta  della  volta  e  della  base  assai  diffusa  ed  intensa. 
L' intestino  esaminato  accuratamente  appare  macroscopicamente  integro  : 
Pesame  microscopico  vi  svela  una  lievissima  necrosi  superficiale  della 
muccosa  sull'  ultima  placca  del  Peyer  con  lievissimo  aumento  degli 
elementi  linfatici  nella  medesima  e  una  tipica  e  nettissima  linfangite 
dei  linfatici  della  parete  (le  proiezioni  di  microfotografie  illustrano 
questi  fatti).  Nelle  meningi  l' esame  microscopico  concorda  col  ma- 
croscopico. 

Le  ricerche  batteriologiche  hanno  dimostrato  che  il  pus  delle 
meningi,  il  sangue,  il  succo  splenico,  contenevano  in  cultura  pura  ed 
abbondante  un  bacillo  corto,  mobile  che  per  le  caratteristiche  cultu- 
i*ali  e  biologiche  è  stato  identificato  col  bacillo  del  tifo. 

L'  0.  fa  risaltare  l' interesse  del  caso  da  lui  studiato  sia  per  l'as- 
soluta mancanza  di  lesioni  intestinali  in  un  caso  di  tifo  decorso  oltre 
5  settimane,  sia  per  la  localizzazione  meningea  da  considerarsi  come 
fatto  secondario  verificatosi  negli  ultimi  giorni  di  malattia  sia  anche 
neir  abbondante  quantità  di  bacilli  ritrovati  nel  sangue  che  è  la  ca- 
ratteristica, secondo  il  prof.  Quiezetti,  della  vera  setticemia  tifica. 
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Il  presidente  annunzia  che  l'Accademia  in  adunanza  privata  ha 
approvata  alP  unanimità  la  relazione  che  la  Commissione  incaricata  ha 
presentato  sui  lavori  dei  concorrenti  al  premio  Galligo.  La  relazione 
in  parola  firmata  dai  commissari  prof.  (Jhiarugi  e  dott.  Celoìii  e  dal 
relatore  prof.  Lìt^tig  dichiara  meritevole  del  premio  il  lavoro  contras- 
segnato col  motto  Omnia  tempus  habety  che  nella  busta  sigillata  corri- 
spondente porta  il  nome  del  dott.  Carlo  Frandoni  ;  quindi  dal  pre- 
cidente viene  proclamato  vincitore  del  premio  il  medesimo  dottore 
FranoionL 

Il  presidente  annunzia  poi  che  dietro  proposta  del  prof.  Banfi 
sarà  dato  principio  ad  una  serie  di  adunanze  speciali  scientifico-pra- 
tiche,  per  le  quali  sarà  scelto  un  tema  di  attualità  e  nominato  un  re- 
latore. 

Avverte,  che  la  prima  di  queste  adunanze  avrà  probabilmente 
luogo  V  ultimo  giovedì  del  mese  di  Aprile,  e  che  chiunque  potrà  pro- 
porre temi  di  discussione,  che  previa  approvazione  della  presidenza, 
saranno  assegnati  ad  un  relatore  il  quale  non  potrà  esser  nominato 
più  tardi  di  quindici  giorni  prima  di  quello  fissato  per  la  discussione. 

7  Segretari  degli  Atti 
Picchi  L.  e  Lenzi  L. 


Adunanza  pubblica  del  di  5  Aprile  1906. 


Presiede  il  Prof.  G.  CHIARUGI,  Cofmgli^e. 

Sono  presenti  i  Soci:  BuECi,  Caccia,  Celoni,  Chiarugi,  Faralli, 
Francioni,  Giarbè,  Giuntoli,  Lenzi,  Livini,  Luisada,  G.  Mar- 
chetti, Orefici,  Pacchioni,  Pellegrini,  Picchi,  Purfiz,  Salaghi. 

Mya  prof.  G.  —  Brevi  appunti  sulV etiologia  e  la  nosologia  della 
meningite  cerebro-spinale  attualmente  dominante. 

Sin  dal  1893,  epoca  in  cui  introdussi  la  puntura  lombare  nella 
clinica  pediatrica  fiorentina,  mi  sono  occupato  delle  meningiti  dal  punto 
di  vista  etiologico. 
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Però  la  mia  attenzione  sulla  meningite  cerebro-spinale  purulenta 
con  carattere  epidemico  venne  soltanto  richiamata  nell'  anno  1897, 
epoca  in  cui  a  breve  distanza  potei  osservare  un  certo  numero  di  casi. 
Il  risultato  di  queste  ricerche  si  trova  consegnato  in  una  pubbli- 
cazione del  Prof.  Coinba,  allora  mio  assistente,  «  Reperto  del  meningo- 
cocco  del  WeUhselbavm  in  cinque  casi  di  meningite  cerebro-spinale  » 
{Setihnann  medica  dello  Sperimeìitale,  anno  1898,  n.  44-45)  j  il  quale 
l>er  primo  dimostm  che  anche  in  Italia  la  meningite  cerebro-spinale  a 
tipo  tetanico  (il  Genickstarr  dei  Tedeschi)  è  dovuta  ad  uno  speciale  mi- 
crorganismo descritto  per  la  1*  volta  da  Weichselbaum  nel  1887.  Af- 
fermò il  Comha  recisamente  che  il  meningococco  in  questione  possiede 
in  proprio  tali  caratterì  da  distinguerlo  da  tutti  gli  altri  agenti  me- 
ningitogeni.  Prima  d^allora  era  opinione  dominante  in  Italia  —  cito  i 
nomi  di  Bozzolo,  Fot),  Quadri,  Eighi,  ecc.  —  che  la  meningite  cere- 
bro-spinale epidemica  fosse  prevalentemente  dovuta  al  diplococco  di 
Frdnkel,  che  in  determinate  condizioni  avi*ebbe  assunto  particolari  at- 
titudini aggressive  per  le  meningi,  al  punto  da  meritare  secondo  il  Foà 
il  distintivo  di  meningococco. 

I  caratteri  del  meningococco  descritto  dal  Comba  nei    nostri  casi 
di  meningite  corrispondevano  integralmente  a  quelli  di  WeieJieelbanm  : 

1®  facile,  anzi  prevalente  fre<iuenza  del  microrganismo  nell'  in- 
terno delle  cellule  purulente,  donde  il  nome  di  meningococco  intracel- 
lulare assegnatogli  da  Weichselbaìnn , 

2^  forma  prevalentemente  diplococcica  a  chicco  di  caffè  (tipo  del 
gonococco)  ma  altresì  a  tetradi  e  a  monococchi. 

3**  notevole  varietà,  nelle  dimensioni  delle  singole  forme. 

4**  decolorala  li  tà  costante  col  metodo  di  Oram. 

5"  scarsa  e  per  lo  più  mancante  azione  patogena  sugli  animali 
da  esperimento. 

6*  rapida  esauribilità  nei  terreni  di  cultura. 

7**  accrescimento  più  rapido  e  facile  nel  siero  di  Loffler,  anziché 
nei  mezzi  comuni  di  coltura. 

8*  carattere  aerobico  assoluto. 

9®  colonie  opache,  tonde,  di  un  discreto  volume. 
Nel  periodo  consecutivo  al  biennio  1897-98  ho  continuato   a  stu- 
diare i  casi  di  tale  malattia,  che  erano  ricoverati  nella  mia  clinica  ed 
eccone  i  risultati. 

Nell'anno  1899  si  ebbe  un  ca«o  solo,  proveniente  da  Firenze 
(Via  di  Camaldoli)  ;  nel  1900  un  caso  (Via  del  Romito)  ;  nel  1901  due 
casi  (Sesto  e  Firenze);  nel  1902  un  caso  (San  Bartolo  a  Cintola);  nel 
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1903  un  caso  (Via  Cento  Stelle)  ;  nel  1904  quattro  casi  (Sesto  Fioren- 
tino, Quinto  e  due  a  Firenze). 

Nell'anno  1905,  anno  in  cui  infierì  l'epidemia  in  (xermania,  nella 
Clinica  non  venne  portato  alcun  caso,  e  nessun  caso  notai  nella  pra- 
tica privata. 

Invece  nell'ultimo  bimestre  del  corrente  anno  cadde  improvvisa- 
mente sotto  la  mia  osservazione  un  numero  discreto  di  casi  ;  ma,  fatto 
importante  a  rilevarsi,  i  casi  furono  notati  quasi  cont^mjwraneament^ 
in  punti  loDtani  tra  loro,  e  senza  possibilità  di  reciproco  contagio.  Il 
1®  caso  concerneva  un  caso  proveniente  da  Trieste,  in  cui  i  primi  sin- 
tomi (vomito,  febbre)  comparvero  durante  il  viaggio.  Si  trattava  di 
una  forma  gravissima,  in  cui  il  liquido  cerebro-spinale  pullulava  di 
cocchi  extra-cellulari,  e  si  ebbe  per  esito  la  morte.  Il  2^  caso  venne 
da  me  visto  in  consulto  a  Grenova  (diagnosi  clinica,  ma  molto  verosi- 
mile). Finalmente  4  casi  caddero  sotto  la  mia  osservazione  in  Clinica, 
dei  quali  uno  soltanto  proveniente  da  Firenze  (Via  di  Camaldoli),  gli 
altri  dai  dintorni.  Fu  sopratutto  importante  il  caso  di  un  lattante,  te- 
nuto a  balia  al  Burchio,  comune  di  Incisa  Valdamo.  In  codesta  loca- 
lità, secondo  le  informazioni  esatte  del  medico  condotto  locale  (Dr.  Fa- 
villi) vi  fu  un  focolaio  di  7  o  8  casi  scoppiati  quasi  simultaneamente. 
Due  altri  casi  furono  da  me  visti  nel  comune  di  Sesto  Fiorentino:  in 
entrambi  il  Dr.  CassioU  praticò  sollecitamente  la  puntura  lombai-e;  e 
nel  mio  laboratorio  venne  isolato  il  meningococco.  È  noto  che  in  que- 
sto periodo  di  tempo  si  ebbero  altri  piccoli  focolai  in  Calabria,  a  Ci- 
vitavecchia, vicino  a  Bologna,  e  in  qualche  altra  località.  Ciò  dimostm 
che  un  carattere  fondamentale  della  epidemia  attuale  di  meningite  ce- 
rebro-spinale non  è  la  propagazione  serpiginosa  del  contagio  da  zona  a 
zona  come  avviene  ad  esempio  per  il  morbillo,  il  vaiolo,  la  scarlattina, 
ma  lo  scoppio  simultaneo  in  regioni  spettanti  sì  ad  una  medesima  na- 
zione, ma  non  aventi  tra  loro  alcuna  diretta  relazione.  Si  direbbe  che 
il  primo  fatto  a  manifestarsi  è  la  disi)osizione  diffusa  alla  malattia 
meningea  j  il  contagio  non  esercita  che  un  influsso  secondario.  Fu  in- 
fatti notato  che  contemporaneamente  allo  spesseggiare  dei  casi  di  me- 
ningite cerebro-spinale  si  fanno  fitti  anche  i  casi  di  meningite  tuber- 
colare; infatti  in  questo  periodo  di  tempo  (2  mesi  circa)  tra  clinica  e 
pratica  privata  ho  osservato  circa  quindici  casi  di  questa  ultima  ma- 
lattia. Per  parte  mia,  ho  sempre  avuto  una  mediocre  fede  nel  carat- 
tere contagioso  della  meningite  cerebro-spinale  e  ritengo  eccessive  le 
disposizioni  emanate  dall'Ufficio  centrale  di  Igiene  (xermanico.  Ho  seui- 
pre  tenuto  i  casi  di  meningite  nelle  infermerie  comuni,  e  dal  1897  in 
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poi  non  ho  mai  osservato  un  caso  dì  cont>agio.  Per  me  la  caratteri- 
stica della  epidemia  meningitiea  eoii  siete  sulla  simultaneità  dello  scop- 
pio  di  casi  identici  analogamente  a  quanto  avviene  i)er  le  polmoniti, 
le  angine  streptococciche,  ed  altre  forme  di  inferìoni  interessanti  con 
predilezione  un  organo  (ghiandole  linfatiche,  endocardio,  reni).  Con 
ciò  non  escludo  che  da  un  malato,  mediante  contatti  prolungati,  uso 
promiscuo  di  letti  e  di  biancheria^  la  propagazione  del  male  non  possa 
avvenire  ;  certo  esso  si  effettua  molto  più  diilicilmente  di  quanto  non 
avvenga  ^r  le  malattie  eminentemente  contagiose  più  sopra  men- 
tovate. 

In  tutti  i  casi  seguiti  nella  mia  Clinica  dal  1897  in  poi,  compresi 
gli  attuali,  venne  sempre  isolato  il  meningococco  coi  caratteri  a  lui  as- 
segnati dal  Weiehselbaum  ed  allievi  ;  confermati  da  numerosi  osserva- 
tori, che  seguirono  Pepidemia  tedesca. 

Mi  preme  di  rilevare  in  prima  linea  che  il  cocco  isolato  nei  casi 
osservati  consecutivamente  al  lavoro  di  Vomha  mostrò  costante  la  de- 
colorazione col  metodo  di  Gram,  È  noto  che  in  Germania  Jdger  ed 
Hetibner  descrissero  una  varietà  del  meningococco,  che  avrebbe  avuto 
come  suo  carattere  saliente  la  resistenza,  alla  deooloi'azione  col  Oram\ 
e  su  tale  argomento  ci  fu  una  discussione  molto  nutrita  tra  Jiiger^ 
Heuhner  ed  allievi  e  WeicKsclhaum,  Manteuffel,  Schottmiiller ,  Albrecht 
e  Ghon*  Questi  ultimi  sostengono  recisamente  che  i  germi  resistenti  al 
Gram  e  fomiti  di  altre  proprietà  differenti  dal  tijH)  primitivo  di  Weieh- 
selbaum,  o  sono  attribuiti  ad  associazioni  batteriche  (infezioni  miste  col 
diplococco  lanceolato  di  Frànkel)  o  ad  impurità  accidentali.  Io  divido 
l'opinione  di  Weiehselbaum  ;  e  sono  assolutamente  convinto  (in  base 
ormai  a  numerose  osservazioni)  che  il  meningococco  di  Weiehselbaum 
e  il  diplococco  lanceolato  sono  due  microrganismi  appai*tenenti  a  sjìecie 
diverse  senza  possibilità  di  trapasso  dalPuna  alPaltra.  Anche  dal  punto 
di  vista  clinico  vi  è  sostanziale  differenza  tra  le  meningiti  purulente 
prodotte  dalle  2  specie  batteriche. 

La  meningite  c>erebro-spinale  attualmente  dominante  anche  da  noi 
ha  i)er  suo  carattere  clinico  costante  la  contrattura  dolorosa  della  nuca 
C4m  la  cefalea  e  le  algie  lungo  la  colonna  veitebiale,  ai  lombi,  agli 
arti.  Sono  costanti  l'esagerazione  dei  ri  tiessi  tendinei,  il  fenomeno  di 
Koernig,  associato  ben  sovente  al  sintonia  del  Baòinski.  Un  altro  fatto 
caratteristico  è  la  stabilità  della  sindrome  clinica,  che  può  mantenersi 
invariata  per  settimane  e  mesi.  Di  fianco  alla  foiina  fulminea  {siderans) 
che  non  oltrepassa  i  5  o  6  giorni,  rara  secondo  la  mia  esperienza, 
trovasi  la  forma  acuta  da  2  a  4  settimane,  e  la  forma  subacuta  e  lenta 
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che  può  durare  anche  per  alcuni  mesi,  facendo  lento  trapasso  —  nei 
piccoli  bambini  —  all'  idrocefalo  (varietà  postmeningitica).  I  bambini 
<^olpiti  da  quest'ultima  varietà  mantengono  immutata  la  loro  posizione 
rigida  col  capo  rivolto  all'indietro,  conservano  integro  il  sensorio  ;  sono 
anche  abbastanza  tranquilli,  quando  non  vengono'  mossi,  ma  urlano  di 
fronte  ai  cambiamenti  di  posizione  ;  conservano  l'appetito,  anzi  sono  spesso 
voraci.  Dimagrano  notevolmente,  fino  a  ridursi  allo  stato  di  scheletri; 
ciò  che  non  impedisce  in  qualche  caso  la  completa  guarigione  anche 
dal  lato  del  sistema  nervoso,  come  vidi  due  anni  or  sono  in  un  caso 
della  Clinica  ed  in  un  altro  caso  seguito  a  Sesto.  Anatomicamente  si 
ha  in  questi  casi  il  quadro  della  simple  basic  posterior  meningitis  di 
Carty  che  già  lo  Stili  attribuì  anni  sono  al  meningococco  di  Weich- 
selbaum,  I  bambini,  che  resistono  meglio  alla  malattia  sono  quelli, 
che  hanno  oltrepassato  il  3*  anno  di  vita  (sopratutto  tra  il  9**  e  il  15** 
anno  di  età).  I  lattanti  per  lo  più  soccombono  oppure  offrono  1'  esito 
in  idrocefalo. 

Il  meningococco  molto  spesso  non  è  intracellulare.  Nei  liquidi 
estratti  con  punture  successive  può  variare  la  sua  posizione  relativa- 
mente alle  cellule  purulente.  In  genere  avrei  notato  più  fEicile  la 
guarigione  nelle  forme  in  cui  il  meningococco  si  presentò  scarso  e  pre- 
valentemente intracellulare.  Quando  esso  in  liquidi  estratti  successi- 
vamente si  mantiene  abbondante  ed  extracellulare,  la  prognosi  è  gene- 
ralmente infausta  e  più  grave  e  dolorosa  la  sintomatologia  clinica. 

A  differenza  di  quanto  si  verifica  per  le  meningiti  da  bacillo  di 
Pfeiffer,  nella  forma  da  meningococco  sono  eccezionali  le  encefaliti  e 
le  mieliti. 

Circa  alle  sue  vie  di  penetrazione,  non  divido  l'opinione  di  coloro 
che  ammettono  come  costante  la  penetrazione  dalle  fosse  nasali  o  dalla 
faringe  superiore  (Westenhòffer), 

Non  sempre  ne'  miei  casi  si  ebbe  la  precedenza  o  la  concomitanza 
del  catarro  rino-faringeo  ;  ed  al  tavolo  anatomico  la  sua  constatazione. 
Circa  alla  dimostrazione  del  meningococco  nel  secreto  nasale  e  farin- 
geo esHa  non  fu  notata  che  raramente  ne' miei  casi;  e  d'altra  paite 
non  è  facile,  data  la  molteplicità  delle  forme  coccacee  esistenti  in  tali 
umori.  È  probabile  che  ricorrendo  alla  prova  dell'agglutinazione  po- 
ti*emo  avere  a  tale  proposito  dati  più  sicuri  di  quelli  finora  esist-enti. 
Ritengo  con  qualche  autore  tedesco  più  recente,  che  convenga  pensare 
all'arrivo  del  meningococco  alle  meningi  per  via  ematogena. 

Quant-o  alla  cura,  sono  partigiano  convinto  della  puntum  lombare 
precoce,  ripetuta  ogni  4  o  5  giorni.  Non  ho  molta  fiducia  nelle  inie- 
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zionì  endorachidee  di  Liquidi  medicati  (iodo,  gublimato,  collargolo).  Ag- 
giungo di  solito  l'uso  intemo  del  iodo,  i  bagni  caldi,  P isolamento  in 
ambienti  oscuri  e  al  riparo  da  impressioni  sensoriali  violente.  Come 
già  dissi,  ho  visto  guarire  individui  dopo  8  o  4  mesi  di  malattia, 
quando  la  loro  estrema  emanazione,  resistenza  di  decubiti  estesi  fa- 
cevano presagire  un  esito  letale.  Sono  di  buon  augurio  la  persistente 
voracità,  l' integrità  del  sensorio,  ed  il  mancante  aumento  di  volume 
ci-anico  nei  piccoli  bambini. 

Giarré  comunica  che  dal  1900  in  poi  ha  osservato  in  bambini 
8  casi  di  meningite  acuta,  di  cui  1  dovuto  a  bacillo  di  Pfeiffer  e  7  a 
meningococco.  6  volte  quest^  ultimo  microorganismo  aveva  i  caratteri 
nioiiblogici  ed  etiologici  indicati  da  WeieJiselbaum,  ma  recentemente  in 
un  caso  che  è  tuttora  degente  nel  suo  turno,  e  in  cui  potè  praticare 
la  1*  rachidocentesi  sull'inizio  della  malattia,  trovò  nel  liquido  cefalo- 
rachidieno  un  diplococco  extracellulare  resistente  al  Gram  e  virulen- 
tisnimo  x>cl  topo  ;  invece  con  punture  lombari  fatte  successivamente 
mano  a  mano  che  i  sintomi  acuti  andavano  attenuandosi,  ottenne  dal 
liquido  estratto  un  meningococco  tipico,  intracellulare,  non  resistente 
al  Gram  e  di  scarso  o  nullo  potere  patogeno  pel  topo. 

Crede  quindi  che  ancora  non  sia  detta  1'  ultima  parola  su  certi 
caratteri  del  meningococco  e  che  per  lo  meno  giova  mantenere  la  di- 
stinzione fra  il  tipo  di  Wetcheelbatim  e  quello  di  Jàger-Neubner.  A 
questi  ultimi  giorni  appartengono  3  dei  casi  da  lui  osservati,  il  che 
parla  i)er  una  recrudescenza  epidemica  della  meningite  cerebro-spi- 
nale, che  del  resto  in  altri  anni  si  è  osservata  in  forma  sporftdica 
nei  bambini.  Malgrado  un  isolamento  assai  relativo,  a  conferma  di 
quanto  ha  detto  il  prof.  Mya,  non  ha  mai  visto  casi  di  contagio  in 
altri  bambini  degenti  nel  suo  turno. 

Banfi.  Sulla  meningite  cerebro-spinale  è  da  tempo  rivolta  l'atten- 
zione della  sua  scuola.  Il  prof.  Btmti  dice  che  fino  ad  oggi  in  tutti  i 
casi  (non  solo  sporadici,  ma  anche  epidemici)  negli  adulti  fu  sempre 
trovato  il  diplococco  lanceolato  capsulato,  il  quale  aveva  tutti  i  caratteri 
tipici  del  diplococco  di  Frdnkel. 

Esclude  in  modo  assoluto  che  potesse  trattarsi  di  un'  infezione 
mista,  e  quindi  ciò  dimostm  ancora  una  volta,  che  possono  aversi 
delle  vere  epidemie  di  meningite  cerebro-spinale  da  diplococco  di 
Fninkel,  oltre  a  quelle  da  meningocco  del   Weichselbaum. 

Mentre  fino  a  questi  ultimi  tempi  il  prof.  Banti  non  aveva  mai 
visto  negli  adulti  una  meningite  cerebro-spinale  da  meningococco,  ora 
in  breve  volgere  di  tempo  ne  ha  osservati  tre  casi. 
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Due  di  questi  si  riferiscono  a  padre  e  figlio  ammalatisi  con  l' in- 
tervallo d'  una  settimana.  Il  padre  è  morto.  In  tutti  i  casi  fu  trovato 
il  meningococco  del  Weichselbaum  (microorganismo  che  si  decolorava 
col  metodo  del  Gram,  che  era  contenuto  nelle  cellule  dell'  essudato, 
che  non  si  coltivava  a  basse  temperature  e  che  invece  sviluppava  l>ene 
a  87,  che  inoculato  agli  animali  non  riesciva  patogeno,  che  aveva  una 
forma  a  chicco  di  caffè,  ecc.). 

Questo  insolito  reperto  forse  accenna  che  ci  troviamo  adesso  sotto 
la  minaccia  di  epidemia  di  meningiti  da  meningococco.  Infatti  TSO®/^ 
di  questi  casi  si  verifica  nei  bambini  ;  se  ora  invece  questi  casi  si  sono 
verificati  uegli  adulti,  ciò  dimostra  forse  una  maggiore  virulenza  nei 
germi. 

Quanto  alla  maniera  con  la  quale  V  infezione  meningococcica  av- 
verrebbe neir  uomo,  V  opinione  più  diffusa  è  che  il  germe  giunga  ai 
centri  nervosi  attraverso  le  vie  naso-faringee,  per  l'intermezzo  dei  lin- 
fatici. Questa  idea  fu  avvalorata  dai  recenti  resultati  necroscopici  del 
Westenhoffer,  il  quale  trovò  sempi-e  contemporaneamente  l'infiammazione 
della  faringe,  e  vide  che  da  parte  dell'  encefalo  la  intensità  massima 
dei  fatti  morbosi  era  a  livello  dell'  ipofisi. 

Nei  casi  osservati  dal  prof.  Banti  queste  alterazioni  faringee  non 
furono  confermate.  In  quello  venuto  a  morte  i  fatti  flogistici  nei  centri 
nervosi  erano  tenuissimi  e  quasi  mancavano  e  la  massima  infiammazione 
e  la  massima  raccolta  purulenta  era  nelle  meningi  spinali  ed  in  coitì- 
spondenza  del  cen'elletto  e  del  verme. 

Nel  malato  che  il  prof.  Banti  curò  e  che  tuttora  vive,  i  fenomeni 
furono  assai  miti  dal  lato  cerebrale.  L' intelligenza  fu  un  poco  obnu- 
bilata ma  poi  tornò  presto  al  normale.  I  fenomeni  spinali  per  conti-o 
furono  e  continuarono  ad  esser  gravi.  Lo  stesso  accadde  in  una  donna, 
e  cosi  si  sarebbero  avuti  due  casi  nei  quali  per  i  sintomi  clinici  si  deve 
ammettere  che  l' infiammazione  basilare  era  stata  molto  meno  intensa 
che  non  quella  delle  meningi  spinali,  ciò  che  non  parlerebbe  in  favore 
della  ipotesi  dell' A.  tedesco  sopra  ricordato. 

Cosi,  come  il  pi*of.  Banti  già  sostenne  per  le  meningiti  da  diplo- 
cocco, se  pure  non  può  escludersi  che  l' infezione  sia  avvenuta  dalla 
faringe  in  qualche  caso,  certo  è  che  il  i>iù  di  frequente  essa  era  d' (eri- 
gine ematogena. 

Quanto  all'  ipotesi  affacciata  dal  prof.  Giarrè  intonio  alla  possibile 
identità  del  diplococco  di  Frànkel  e  del  meningococco  del  IVeichsel- 
haum  ecc.,  la  questione  è  molto  discussa  da  alcuni.  Però  il  prof.  Banti 
si  trova  costretto  a  dichiarare  che  avendo  voluto  rileggere  le  nieinorie 
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origitiali  di  quegli  autori  che  sostengono  l'identità  dei  due  microrgani- 
smi, trovò  invece  delle  contraddizioni  e  degli  errori.  Per  conto  proprio 
egli  non  può  in  alcun  modo  ammettere  che  il  diplococco  del  Frànkel 
ed  il  meningococco  del  Wekkselbaum  possano  trasformarsi  l'uno  nel- 
r  altro. 

Relativamente  al  caso  del  quale  parla  il  prof.  Giarrè  pensa  che 
possii  trattarsi  d'una  infezione  mista^  cioè  di  un'infezione  meningitica 
da  diplococco  e  da  meningococco.  Dopo  la  scomparsa  d'  uno  di  questi 
microorganismi  si  è  avuta  la  persistenza  dell'altro.  Così  interpretato  il 
ca80  del  Giarrè  potrebbe  esser  meglio  spiegato  che  con  qualunque  altra 
ipotesi. 

Quanto  al  modo  di  trasmissione  della  malattia,  non  si  hanno  oggi 
nozioni  sicure.  Il  contagio  deve  ammettersi  senza  dubbio  ed  anche  nei 
casi  riferiti  dall'O.  relativi  a  due  malati  nella  stessa  famiglia  deve 
peunarsi  a  (luesto  modo  di  trasmissione,  ma  ad  ogni  modo  l'agente  del 
contagio  non  deve  trasmettersi  per  l' aria  e  deve  avere  una  vitalità  li- 
mitata. Così  soltanto  si  spiegano  le  ristrettissime  epidemie  di  menin- 
gite, localizzate  ad  una  città,  a  poche  case,  ad  una  caserma  ecc.  Pur 
troppo  però  i*egnano  grandi  incertezze  su  questo  argomento,  come  viene 
dimostrato  dalla  scarsa  efficacia,  che  le  severe  misure  d'isolamento 
applicate  dal  governo  prussiano  hanno  avuto  sull'  epidemia  della  Silesia. 

Il  prof.  Bantì  si  dimostra  convinto  della  benefica  influenza  della 
puntura  lombare,  la  quale  diede  sempre  una  attenuazione  dei  sintomi. 
Egli  tolse  25-30  cm.  cubici  nelle  prime  punture  e  20  nelle  successive, 
e  pensa  che  il  beneficio  che  si  ottiene  dipenda  dalla  diminuzione  della 
tensione  intrameningea  e  dalla  evacuazione  di  una  certa  quantità  di  pus, 
venendo  così  sottratta  una  parte  almeno  del  materiale  infettivo. 

Assume  la  Presidenza  il  Prof.  G.  MYA,  Presidente, 

Pieraooìni  6.  e  Maffei  R..  —  La  curva  della  produzione  utile  esterna 
raccolta  itegli  operai  manuali  ed  intellettuuli,  sul  campo  del  lavoro. 

Gli  00.  si  sono  proposti  di  studiare  l'  andamento  della  produ- 
zione nel  lavoro  muscolare  e  mentale  —  che  è  poi  (juanto  dire  la 
curva  della  fatica  —  sul  campo  pratico  del  quotidiano  lavoro.  Per 
ciò  fare  hanno  preso  in  considerazione  il  lavoro  di  alcuni  operai  oc- 
cupati in  mansioni  con  produzione,  a  così  dire,  omogenea^  e  precisa- 
mente hanno  studiato  la  curva  della  produzione  di  lavoro  utile  esterno 
in  6  differenti  gruppi  di  operai  :  copisti,  contadini- vangatori,  scalpel  - 
lini,    bullettai,    chiodai    e    tipografi-compositori   (composizione   a    cas- 


320 


RENDICONTI   DELLE   ADUNANZE 


setta).  Le  molte  difficoltà  che  presenta  tal  genere  di  ricerche,  non 
hanno  permesso  che  queste  stesse  ricerche  fossero  estese  ad  un  gran 
niunero  di  operai,  ma  in  ogni  modo  riflettono  sei  distinti  gruppi  di 
operai  sommanti  ad  oltre  20  operai  manuali.  L' importanza  peraltro 
delle  resultanze  ottenute  dagli  00.,  è  assicurata,  così  almeno  essi  ri- 
tengono, se  non  dal  troppo  ricco  numero  delle  ricerche,  dalla  univo- 
cità e  dall'armonia  dei  residtati  medesimi.  Le  indagini  furono  oppor- 
tunamente messe  al  coperto  da  eventuali  cause  di  eiTore,  intrinseche 
od  estrinseche  al  lavoro  ed  ai  lavoratori. 

Senza  entrare  nei  particolari  delle  diverse  esperienze,  e  senza 
dire  di  tutte  quante  le  esperienze,  gli  00.  presentano  le  curve  della 
produzione  offerta  da  7  vangatori  di  tena,  da  ciuattro  scalpellini  (pro- 
duzione valutata  in  metri  quadri)  e  da  6  tipogi-afi.  Da  questo  primo 
gruppo  di  dati  risulta  che  i)er  tutti  quanti  gli  operai,  il  primo  i)e- 
riodo  di  lavoro  (prìma  ora)  dà  costantemente  una  produzione  di  la- 
voro meccanico  estenio  inferiore  a  quello  della  seconda  om  ;  che  il 
secondo  periodo  di  lavoro  (seconda  e  terza  om)  segna  un  massimo  di 
produttività,  talvolta  non  più  raggiunta  nel  resto  della  giornata  j  che 
V  ultimo  periodo  del  lavoro  antimeridiano  segna  una  decadenza  nella 
produzione,  e  che  la  discesa  nella  proiluzione  di  lavoro  utile,  la  quale 
ha  pure  una  sosta  anzi  il  più  spesso  uno  storno  indietro  i)er  dato  e 
fatto  del  riposo  del  mezzogiorno,  si  fa  jwi  sempre  più  sentita  mano  a 
mano  che  si  avanza  nelle  ore  del  lavoi-o  pomeridiano,  per  raggiungere 
un  minimo  coli'  ultima  ora.  (Dato  un  orario  ordinario  di  lavoro). 

Queste  resultanze,  le  quali  valgono  a  porre  in  evidenza  la  legge 
che  governa  la  produzione  utile  estema  nel  lavoro  quotidiano  dei  no- 
stri operai,  trova  la  sua  prima  conferma  ed  illustrazione  nella  produ- 
zione quantitativa  e  qualitativa  di  un  secondo  gruppo  di  4  tipografi- 
compositori,  misurata  la  i)rima  dal  numero  delle  linee  piene  di 
composizione  compiuta  di  ora  in  oi-a,  valutata  la  seconda  dal  uiunero 
degli  errori  tipografici  intercalati  nel  testo.  Orbene,  le  resultanze  di 
molte  indagini  su  bozze  di  primo  getto  (compositori  a  cassetta)  con- 
fermarono agli  00.  la  legge  generale  sopra  enunciata  sulla  curva  del 
lavoro,  od  almeno  quella  che  essi  ritengono  «  legge  generale  o  nor- 
male del  lavoro  ». 

È  un  fatto  importante,  notato  dagli  00.,  che  collo  insorgere  della 
fatica,  ossia  col  diminuire  del  numero  delle  linee  di  composizione,  au- 
mentano gli  errori  tipografici,  e  non  già  in  senso  relativo  ma  in  senso 
assoluto,  tanto  che  questi  due  esponenti  della  fatica  si  presentano  fra 
loro  in  ragione  inversa. 
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Questo  ultimo  fatto,  dimostrante  come  il  numero  degli  errori  possa 
essere  tranquillamente  assunto  a  misura  della  fatica  fisico-psichica,  sol- 
lecitò gli  OC.  a  ricercare  la  curva  della  fatica  mentale  nei  ragazzi  delle 
scuole,  a  mezzo  di  testi-mentali  e  precisamente  a  mezzo  della  detta- 
tura. Fui-ono  sottoposti  alla  prova  1139  alunne,  delle  cinque  classi 
elementari,  distribuite  in  35  aule  ;  cosicché  si  ebbero  36  differenti 
esperimenti. 

Si  fecero  tre  prove  in  un  medesimo  giorno;  la  1*  alle  ore  9,  ossia 
subito  allo  inizio  del  lavoro  ;  la  2*  alle  ore  11  e  la  3*  alle  ore  14. 

L'  orario  era  cosi  suddiviso  : 


die  ore     9 

alle  10,3 

0,  lavoro  ; 

»         10,30 

»     11 

riposo  in  classe; 

»         11 

»     12 

lavoro  j 

'  »         12 

»     13 

refezione  e  ricieazioue 

»         13 

»     14 

lavoro. 

I  resultati  complessivi  della  dettatura  eseguita  dalle  1139  alunne^ 
valutati  dal  numero  degli  errori  presi  in  cifra  assoluta  e  distribuiti 
nelle  tre  successive  prove,  furono  : 

I  prova  II  prova  m  prova 

2074  1634  2407 

ossia,  fatta  la  media,  ogni  scolaro  ha  fatto    successivamente  nelle  tre 
prove  un  numero  di  errori  pari  a  : 

I  prova  II  prova  III  prova 

1,82  1,44  2,11 

Tale  resultato  oltreché  dalla  cifra  assoluta  degli  errori  e  dalle  me- 
die, balza  fuori  dallo  esame  seriato  dei  resultati  delle  35  aule  in  cui 
erano  raggruppate  le  1139  scolare.  Infatti  gli  00.  hanno  trovato  che 
delle  36  aule-esperimento,  si  uniformarono  alle  legge  normale  del  la- 
voro 23  e  se  ne  allontanarono  12  ossia  si  ebbe  una  percentuale  di 
65,71  e  34,29  respetti vamente. 

Quando  poi  di  queste  stesse  35  aule-esperimento,  gli  00.  ricer- 
carono il  numero  di  quelle  che  si  trovarono  allenate  alla  seconda 
prova,  trovarono  che  le  aule  allenate  furono  26  e  10  le  affaticate,  os- 
sia 71,43  e  28,57  respetti  vamente.  Infine  le  aule  più  affaticate  alla 
terza  prova  che  alla  seconda,  furono  30  sopra  il  totale  di  35,  ossia^ 
fatte  le  percentuali,  85,71  di  fronte  a  14,29. 

Così,  presi  complessivamente  questi  dati  sul  lavoro  cerebi-ale,  si 
trova  che  collimano  con  quelli  raccolti  nel  lavoro  manuale,  e  che  qui 
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come  là  dobbiamo  distinguere  nella  produzione  :  un  primo  periodo  di 
preparazione  o  di  allenamento  al  lavoro;  un  secondo  periodo  a  produ- 
zione ottima  y  cui  sussegue  un  periodo  a  produzione  elevata  e  costante  ; 
finalmente  un  periodo  dHnsorgente  affaticamento j  il  quale  si  fa  sempre 
piit  grave  col  procedere  del  lavoro,  ma  che  tuttavia  può  venire  arrestato 
e  risollevato  nella  sua  discesa  da  un  opportuno  rqMso  (d'ordinario  è  lo 
affetto  del  riposo  del  mezzodì)  per  ritornare  subito  dopo  e  sempre  piit 
spiccatamente  incalzante  e  manifesto. 

Gli  00.  ritengono  che  le  loro  ricerche  sulla  curva  del  lavoro 
muscolare  raccolte  sul  campo  del  lavoro  pratico  quotidiano,  non  ab- 
biano precedenti  j  invece  si  studiò  da  diversi  AA.  la  fatica  mentale, 
specie  a  mezzo  dei  testi  mentali.  Il  lavoro  muscolare  fornì  peraltro 
larghissimo  argomento  d'  indagine  al  fisiologo,  e  «jueste  indagini  si 
possono  riassumere  ricordando  che  la  fisiologia  ha  sempre  rappresen- 
tato la  fatica  con  grafiche  ad  andamento  parabolico,  cominciando  dalla 
curva  del  Kroneker  giù  fino  a  tutte  le  curve  del  Mosso  e  del   Treves. 

Ora  a  queste  curve  ti-acciate  dalla  fisiologia  sperimentale  rispon- 
dono le  curve  raccolte  dagli  00.  nel  campo  pratico  j  ed  alle  resultanze 
sulla  curva  della  fatica  mentale  raccolte  successivamente  dal  8ikoìcs1cy, 
dal  Kràpelin,  dal  Laser,  dal  Keller  e  dal  Belici  e  da  altri,  risi)ondono 
le  resultanze  raccolte  dagli  00.  sugli  alunni  delle  classi  elementari 
delle  scuole  comunali  fiorentine. 

Peraltro,  tutto  questo  aflermando,  gli  00.  tengono  a  mettere  bene 
in  rilievo  che  se  la  legge  generale  del  lavoro  normale  pratico  quoti- 
diano risponde  realmente  a  quella  che  dai  loro  studi  e  da  quelli  di 
precedenti  AA.  apparisce,  tuttavia  si  deve  aggiungere  che  a  c^uesta 
legge  numerose  si  oppongono  le  eccezioni,  sia  dovute  alla  natura  del 
lavoro,  sia  legate  all'  operaio  preso  come  individualità.  Per  rappoi^o 
all'  operaio  multipli  e  complessi  sono  infatti  i  coefficienti  che  possono 
intervenire  a  modificarne  le  capacità  produttive.  Questi  coefiicienti  o 
fattori,  vanno  poi  distinti  in  antropologici  od  individuali  e  di  ambienta  ; 
<iuesti  ultimi  a  loro  volta  in  economico-sociali  e  fisico-chimici. 

Radaeli.  —  l're  cam  di  sifilide  ereditaria. 

Presenta  i  prexmrati  microscopici  dimostrando  la  spirocheta  pal- 
lida nei  polmoni,  nella  milza  e  nelle  ghiandole  linfatiche,  rimanda  la 
comunicazione  alla  prossima  adunanza. 

1  SegretaH  degli  Atti 
Picchi  L.  e  Lenzi  L. 
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Adunanza  pubblica  dei  di  26  Aprile  1906. 

Presiede  il  Prof.  G.  MYA,  Precidente, 

Sono  pi-esenti  i  Soci  :  Banti,  Be8SON£,  Celoni,  Giuntoli,  Lenzi, 
Li  VINI,  Luisada,  Ldstig,  Mìa,  Picchi,  Pieraccini,  Pieragnoli, 
Radaeli,  S  al  aghi. 

Radaeli.  —  Ricerche  ftulla  spirocheta  pullida  nella  sifilide  ereditaria. 

La  scoperta  di  Schnudinn  ed  Hoffmann  ha  trovato,  poco  dopo  esser 
stata  annunciata,  una  importante  conferma  in  due  ordini  di  fatti.  Da 
una  parte  Metschnikoff  e  Roux  constatavano  la  presenza  della  spi- 
rocheta pallida  nei  sifilomi  sperimentali  e  nelle  papule  della  scimmia, 
<lall'  altra  Bnschke  e  Fischer  trovavano  il  microrganismo  di  Sehaudinn 
ed  Hoffmann  nel  succo  splenico  di  un  sifilitico  ereditario.  All'  osser- 
vazione di  Buschke  tenevano  dietro,  per  quello  che  riguarda  la  sifilide 
ei-editaria,  le  pubblicazioni  di  Levaditi,  di  IJoffmann,  di  Babes  e  Panea, 
di  Bodin,  di  Nigris,  di  Bronnum  i  quali  tutti  avevano  potuto  dimo- 
strare la  spirocheta  nel  materiale  raccolto  dalla  cute  o  dagli  organi 
intemi  di  bambini  affetti  da  sifilide  ereditaria  o  congenita. 

Quando  poi  per  opera  di  Volpino  e  di  Levaditi  furono  trovati  due 
metodi  che  x)ermettono  di  dimostrare  la  spirocheta  nei  tessuti,  allora 
non  solo  si  poterono  confermare  su  nuovi  casi  i  primi  reperti,  ma  si 
poterono  studiane  le  localizzazioni  del  microrganismo  nei  diversi  organi 
ed  i  suoi  rapporti  colle  alterazioni  an atomo-patologiche  degli  organi 
stessi. 

E  Levaditi  ha  pubblicato  recfmtemente  negli  Annali  dell'  Istituto 
Pasteur  un  lavoro  sulla  «  istologia  patologica  della  sifilide  ereditaria 
nei  suoi  i-apporti  colla  spirocheta  pallida  ». 

Servendomi  appunto  del  metodo  di  Levaditi,  io  ho  potuto  studiare 
in  questi  ultimi  mesi  quattro  casi  di  sifilide  ereditaria. 

Riferisco  brevemente  i  fatti  che  ho  potuto  osservare. 

Caso  1,  —  Si  tratta  di  un  bambino  nato  prematuramente  (8**  mese) 
e  che  ha  vissuto  soltanto  tre  ore.  La  madre  è  conosciuta  da  noi  per 
essere  stata  visitata  alle  consultazioni  nella  Clinica  U  14^  giugno  1904. 
Presentava  allora  un  Hifiloma  primitivo  del  grande  labbro  di  sinistra. 
Ha  i»i*torito  il  3  febbraio  1906.  All'autopsia  del  bambino  il  fatto  più 
importante  è  rappresentato  da  un'  enonne   tumefazione  del  fegato  che 
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è  di  colorito  rosso  tendente  al  giallastro  con  punteggiature  rosso-cupe^ 
di  consistenza  alquanto  aumentata.  Leggero  aumento  di  volume  nella 
milza;  reni  pallidi  con  corticale  male  distinguibile  dalla  midollare  e 
capsula  facilmente  svolgibile.  Faccio  vetrini  dal  fegato,  dalla  milza^ 
dal  sangue  del  cuore.  Solo  in  quelli  del  fegato  riesco  a  vedere  qualche 
spirocheta. 

Sopra  pezzi  fissati  in  formolo  eseguisco  il  metodo  di  Leraditi,  Il 
risultato  è  il  seguente  : 

Numerosissime  spirochete  nel  fegato  (un  preparato  è  stato  presen- 
tato neir  adunanza  del  15  febbraio).  Delle  spirochete  alcune  sono  cer- 
tamente intracellulari.  Colorando  dopo  il  Levaditi  col  Giemsa  e  facendo 
preparati  dai  pezzi  fissati  in  Zenker  si  riconosce  che  il  fegato  è  gra- 
vissimamente alterato  per  fatti  interstiziali  e  per  degenerazione  delle 
cellule  epatiche. 

Numerose  sono  le  spirochete  anche  nei  polmani  dove  le  alterazioni 
istologiche  sono  molto  lievi,  consistendo  soltanto  in  <iualche  piccolo 
focolaio  di  cellule  rotonde  piccole  nel  connettivo  interstiziale.  Da  no- 
tare il  fatto  che  si  vedono  delle  spirochete  nelle  cellule  epiteliali  de- 
gli alveoli. 

Rarissime  spirochete  nei  reni:  alcune  libere  nel  lume  di  un  cana- 
licolo, altre  nel  tessuto  interstiziale  o  nel  detrito  costituito  dal  disfa- 
cimento degli  epiteli  di  alcuni  tubuli. 

Non  ho  trovato  spirochete  nella  milza  né  nel  tivw. 

Caso  II.  —  Si  tratta  di  un  feto  di  6  mesi  espulso  morto  e  ma- 
cerato. Il  caso  è  interessante  perchè  probabilmente  la  madre  è  aftetta  da 
una  sifilide  da  concepimento.  Il  metodo  di  Levaditi  dimostra  la  pre- 
senza di  spirochete  numerosissime  nel  fegato ,  nella  milza,  nelle  capsule 
surrenali.  Mancano  nel  polmoìie,  nei  reni,  nel  timo.  È  da  rilevare  il 
fatto  che  nella  milza  gli  accumuli  di  spirochete  sono  disposti  nelle  pareti 
e  nei  contomi  dei  vasi  e  8i)ecialmente  intorno  alle  arteriole  dei  follicoli. 

Caso  IH.  —  Si  tratta  di  un  bambino  di  1  mese.  La  madi^  è 
stata  visitata  da  noi  nel  secondo  mese  di  gravidanza  :  aveva  una  sifi- 
lide che  doveva  datare  da  4  mesi  circa.  Ha  fatto  cura  specifica  du- 
rante la  gravidanza.  Il  bambino  viene  portato  alle  consultazioni  il 
9  marzo.  È  denutrito,  fioco,  presenta  papule  umide  ai  contomi  anali  ed 
in  bocca  :  ha  una  bronco-polmonite.  Ammesso  all'  osi)edale,  muore  il 
giorno  dopo  senza  aver  fatto  cura  specifica.  All'  autopsia  non  si  twva 
di  caratteristico  per  la  sifilide  ereditaria  altro  che  qualche  alterazione 
ossea  :  la  causa  della  morte  è  da  ricercarsi  cei-ta mente  nella  bixmco- 
polmonite. 
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I  vetrini  fatti  dal  sangue  del  cuore,  dalla  milza,  dal  fegato,  dal 
midollo  osseo  danno  tutti  risultato  negativo. 

n  Levaditi  dimostra  la  presenza  di  rarissime  spirochete  nel  fegato 
e  nei  gangli  linfatici  delV  inguine.  Da  notare  che  le  spirochete  si  tro- 
vano solo  nella  parte  centrale  dei  follicoli  in  corrispondenza  della  rete 
«apillare,  qualcuna  si  vede  anche  nel  lume  di  un  capillare  :  nelle  alti^ 
parti  della  ghiandola  si  trovano  invece  forme  più  brevi,  irregolari, 
che  potrebbero  essere  interpretate  come  spirilli  in  via  di  distruzione 
o  in  una  fase  diversa  di  sviluppo.  Non  osservo  spirochete  nelle  ghian- 
dole linfatiche  del  mesenterio,  nella  milza,  nei  reni  quaiitunque  questi 
siano  in  preda  a  un  grave  processo  nefritico,  non  nei  polmoni  (né  nelle 
parti  sane,  né  in  quelle  interessate  dalla  bronco-polmonite).  Non  ho 
ancora  esaminato  le  capsule  surrenali  e  le  ossa. 

Caso  IV.  —  Feto  in  7*  mese  morto  e  macerato.  La  madre  è  stata 
visitata  da  noi  prima  della  gravidanza  e  riconosciuta  affetta  da  sifilide 
recente. 

Col  Levaditi  trovo  spirochete  numerose  nella  milea,  nel  fegato, 
nelle  capsule  smrenali,  nei  reni.  Non  le  trovo  nei  pohnoni,  nel  timoy 
nelle  ghiandole  linfatiche  delV  inguine. 

Riassumendo  : 

1.  Io  ho  avuto  in  tutti  e  4  i  casi  studiati  di  sifilide  ereditaria 
reperto  positivo  i)er  la  spirocheta. 

2.  Degli  organi  esaminati  quello  che  costantemente  é  apparso  in- 
vaso dalla  spirocheta  é  stato  il  fegato.  La  maggior  frequenza  notata 
anche  da  altri  osservatori  con  cui  il  fegato  é  colpito  si  spiega  facilmente 
pensando  che  il  fegato  è  l'organo  che  riceve  per  primo  il  sangue  ca- 
ricatosi di  germi  nella  placenta.  È  anche  da  notare  che  soltanto  nei 
due  feti  macerati  ho  trovato  spirochete  nella  milza.  Ciò  può  far  pen- 
sare che  nella  milza  avvenga  un  lavoro  di  distruzione  del  microrgani- 
smo patogeno. 

3.  Il  risultato  negativo  degli  esami  fatti  sul  sangue  del  cuore ^ 
come  la  rarità  del  reperto  di  spirochete  nel  lume  dei  vasi,  fa  pensare 
che  la  spirocheta  non  trovi  nel  sangue  circolante  un  ambiente  molto 
favorevole  alla  sua  vita  ed  al  suo  sviluppo.  Questo  fatto^  posso  ag- 
giungere, risulta  anche  dalle  ricerche  sulla  sifilide  acquisita.  Io  ho 
ricercato  in  parecchi  casi  la  spirocheta  nel  sangue  circolante  di  sifilitici 
recenti  e  non  l'ho  mai  trovata  quantunque  abbia  avuto  cura  di  mettermi 
nelle  condizioni  piii  favorevoli  i)er  avere  un  reperto  positivo  (estrazione 
di  jmrecchi  centimetri  cubici  di  sangue  da  una  vena,  eliminazione 
dei  globuli  rossi  con  acido  acetico,  centrifugazione). 
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4.  Rispetto  ai  rapporti  tra  la  spirocheta  e  le  alterazioni  anatouio- 
patologiclie,  posso  dire  che  nella  maggior  parte  delle  osservazioni  dove 
esistono  spirochete  si  notano  anche  alterazioni  anatomiche.  Accade  però 
qualche  volta  di  osservare  una  sproporzione  tra  la  diffusione  della  spi- 
rocheta e  la  gravità  dei  fatti  anatomo-patologici  (polmone  del  caso 
primo  ;  reni  dei  casi  primo  e  terzo). 

Per  spiegare  questi  reperti  si  può  pensare  da  una  parte  che  av- 
venga una  diffusione  della  spirocheta  nei  tessuti  poco  avanti  la  morte 
e  dall'  altra  che  certe  alterazioni  (specialmente  le  alterazioni  renali) 
siano  di  natura  tossica. 

È  da  ricordare  anche  la  grande  predilezione  che  la  spirocheta  di- 
mostra i^er  le  pareti  vasali  che  sappiamo  essere  sede  delle  piii  gravi  e 
precoci  alterazioni  specifiche. 

5.  Riguardo  alla  sede  intracellulai-e  delle  spirochete  sulla  quale 
è  stata  richiamata  già  V  attenzione  da  vari  osservatori ,  io  posso  dire 
di  avere  trovato  spirochete  nelle  cellule  epatiche  e  nelle  cellule  epite- 
liali deìV  alveolo  x>olmonare.  Se  questo  reperto  debba  spiegarsi  con  una 
penetrazione  attiva  del  microrganismo  nelle  cellule  ancora  vitali  o  se 
si  tratti  di  un  fatto  agonico  è  una  quistione  che  potià  essere  risoluta 
soltanto  con  ripetuti  esami  su  tessuti  esportati  in  vita.  Intanto  deve 
essere  notato  che  gli  elementi  che  ospitano  la  spirocheta  qualche  volta 
appaiono  profondamente  alterati  mentre  altre  volte  conservano  i  loro 
caratt<eri  morfologici  e  la  loro  colorabilità. 

Lo  stesso  deve  dirsi  per  le  spirochete  intracellulari  delle  quali  al- 
cune hanno  aspetto  assolutamente  normale,  alti-e  appaiono  deformate, 
irregolari  nella  loro  tortuosità,  più  brevi  del  consueto. 

(L'O.  presenta  un  preparato  di  polmone  (caso  1**)  trattato  col 
Levaditi  e  colorito  col  Giemsaj  un  preparato  di  ghiandola  linfatica 
dell'  inguine  (caso  3^  :  Levaditi),  un  preparato  di  milza  del  caso  2** 
(Levaditi), 

I  Segretari  degli  Atti 
Picchi  L.  e  Lenzi  L. 
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Adunanza  pubblica  dei  dì  3  Maggio  1906. 


Presiede  il  Prof.  G.  MYA,  Precidente, 

Sono  presenti  i  Soci:  Azzurrini,  Banchi,  Bufalini,  Filippi,  Fran- 
ciONi,  Giuntoli,  Lenzi,  Luisada,  Maestro,  Picchi,  Pieraccini, 
Radaeli,  Rossi. 

Salmon  dott.  Alberto.  —  Sulla  reaaione  miastenica.  (Conclusioni). 

La  reazione  del  Jolly  caratterizzata  dalla  rapida  scomparsa  della 
contrazione  m ascolare  al  tetano  faradico  è  nn  fenomeno  complesso  dove 
se  rare  Tolte,  in  specie  nei  casi  gravissimi,  si  osservano  i  sintomi  di 
esaurimento  dell'apparato  neuro-motore,  nel  maggior  numero  dei  casi 
i  nervi  di  moto,  i  muscoli  dimostrano  integra  la  loro  eccitabilità,  si 
com pollano  cioè  come  se  non  fosse  loro  più  trasmesso  lo  stimolo  fara- 
dico. Non  possono  dirsi  infatti  esauriti  i  nervi  di  moto,  i  muscoli,  se 
i  punti  ineccitabili  alla  corrente  faradica  reagiscono  perfettamente  alla 
corrente  galvanica;  uè  pure  le  placche  motrici  se  la  loro  eccitabilità 
dal  nervo  permane  efficacissima. 

Se  quindi  nella  redazione  di  Jolly  i  nervi  ed  i  muscoli  conservano 
la  loro  eccitabilità,  noi  siamo  costretti  ad  ammettere  che  essi  non  rice- 
vono più  lo  stimolo  faradico.  L'ostacolo  deve  necessariamente  risiedere 
nelle  vie  di  trasmissione  che  dalla  superficie  cutanea  giungono  ai  mu- 
scoli, ai  nervi  sottostanti.  Nello  studio  quindi  della  reazione  di  Jolly 
dobbiamo  rivolgere  la  nostra  attenzione  alla  cute  come  mezzo  di  tra- 
smissione degli  stimoli  indotti  ed  in  particolar  modo  ai  suoi  nervi 
sensitivi,  per  la  considerazione  che  la  corrente  faradica  si  trasmetta 
elettivamente  e  forse  esclusivamente  per  gli  elementi  nervosi  (Schiff, 
Joteyko), 

Ora  nei  miast/cnici  vi  sono  i  più  chiari  segni  dell'esauribilità  dei 
nervi  cutanei  allo  stimolo  faradico.  Li"^ Albertoni  rilevò  recentemente 
rimiwrtanza  del  rapido  esaurimento  della  sensibilità  farado-cutanea 
in  due  casi  di  malattia  di  Erh,  saggiandola  con  lievissime  correnti  ai 
polpastrelli  delle  dita,  sintoma  che  io  potei  distintamente  osservare  in 
tre  pazienti  in  diretto  rapporto  colla  reazione  di  Jolly.  Nel  primo  caso 
eni  chiarissima  la  sindrome  di  Erb  ed  insieme  alla  reazione  miastenica 
notai  l'esauribilità  della  sensibilità  tattile  e  faradica.  Una  seconda  pa- 
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ziente  isterica  presentava  negli  arti  paretici,  disestesia  tattile,  ipoeste- 
sia  faradb-cutanea  legata  ad  una  lieve  diminuzione  dell'eccitabilità 
faradica.  In  un  caso  di  morbo  di  Basedmc,  la  rapida  perdita  della 
sensibilità  farado-cutanea  si  aveva  dopo  pochi  secondi  ^  anche  quando  io 
eccitava  colla  più  intensa  corrente  la  cute  non  soprastante  i  muscoli  ;  il 
sintonia  era  quindi  indipendente  dalla  contrattura  muscolare;  miglio- 
rata la  paziente,  sparì  l'esaurimento  della  sensibilità  faradico-cutanea 
e  scomparve  pure  contemporaneamente  la  reazione  miastenica  che  in 
quel  caso  era  evidentissima. 

Nella  reazione  di  Jolly  si  osserva  poi  costantemente  un  fatto  im- 
X>ortantis6Ìmo,  già  accennato  da  Flora  nella  grave  miastenia,  la  rapida 
scomparsa  cioè  della  sensazione  farado-cutanea  insieme  alla  perdita 
della  contrazione  tetanica.  La  concidenza  dei  due  fatti  non  è  certa- 
mente casuale  in  quanto  si  consideri  che  la  sensibilità  cutanea  allo 
stimolo  faradico  può  essere  perfettamente  normale  malgrado  la  completa 
ineccitabilità  dei  muscoli,  come  sì  rileva  appunto  nella  reazione  dege- 
nerativa. Non  sono  infine  rare  le  osservazioni  cliniche  dove  la  reazione 
di  Jolly  si  associava  ai  piìi  svariati  disturbi  della  sensibilità,  emia- 
nestesie  d' origine  isterica,  ipoestesia  tattile,  termica,  elettrica,  ecc. 
{Chiocco,  Flora), 

Per  queste  considerazioni  è  logico  supporre  che  la  reazione  di  Jolly 
consista,  come  esattamente  definiva  il  Murri,  in  una  staiiéheeza  di  rieet-  ' 
tività  degli  elementi  nervosi  allo  stimolo  faradico,  colla  differenza  però 
che  se  tale  interpretazione  può  malamente  comprendersi  per  i  nervi 
di  moto,  può  invece  perfettamente  accettarsi  per  i  nervi  sensitivi  della 
cute.  Questi,  esaurendosi  per  il  continuo  stimolo  faradico,  perdereb- 
bero in  breve  la  loro  eccitabilità,  quindi  la  facoltà  di  trasmettere  la 
corrente  alle  placche  motrici,  ai  nervi  di  moto  sottostanti,  i  quali  mal- 
grado la  loro  apparente  stanchezza  conserverebbero  integra  la  loro 
eccitabilità. 

L'origine  della  rapida  esauribilità  dei  nervi  cutanei  allo  stimolo 
faradico,  è  da  riferirsi  con  ogni  verosimiglianza  ai  centri  corticali  di 
senso  che  pi-esiedono  all'innervazione  sensitiva  della  cute.  L'origine 
corticale  della  reazione  di  Jolly,  ammessa  dal  Goldjiam  e  non  esclusa 
dal  Murri,  si  concilierebbe  coli'  osservazione  clinica  la  quale  ci  dimo- 
stra essere  questa  reazione  un  sintonia  frequentissimo  nelle  malattie 
funzionali  od  organiche  dei  centri  nervosi  ad  esempio  la  nevrastenia, 
l' isterismo,  emiplegìe,  tumori  cerebrali,  affezioni  mentali  e  la  stessa 
sindrome  di  Erh  la  quale  si  rivela  non  solo  col  grave  esaurimento  dei 
centri  bulbo-spinali  ma  anche  spesso    colla  depressione  funzionale  dei 
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centri  corticali  sensorio -motori.  A  riprova  quasi  dell'  origine  corticale 
della  reazione  di  Jolly,  io  la  notai  recentemente  in  un  caso  di  emi- 
paresi infantile  insieme  alle  particolarità  più  caratteristiche  delle  forme 
corticali  ;  non  la  potei  invece  mai  osservare  in  diversi  casi  di  emi- 
plegie capsulari,  malgrado  la  forte  compromissione  della  funzione  mo- 
trice. 

Col  nostro  concetto  verrebbero  chiarite  molte  particolarità  della 
i-eazione  di  Jolly  fin'  ora  inesplicabili.  Per  la  considerazione  che  l'ine- 
sauribilità dei  nervi  cutanei  sarà  tanto  più  rapida  quanto  più  continuo 
lo  stimolo  faradico,  ci  spiegheremo  1'  osservazione  di  Flora  che  la  rea- 
zione miastenica  si  ottenga  tanto  più  rapidamente  quanto  più  fre- 
<iuente  è  il  litmo  della  corrente  e  talvolta  manchi  col  metodo  di  Jolly 
o  colle  più  intense  ma  singole  correnti  indotte.  Comprenderemo  pure, 
per  la  facoltà  della   corrente    galvanica    di    trasmettersi   anche   senza 

V  intermediario  nervoso  (Joteyko),  che  i  punti  cutanei  ineccitabili  al 
tetano  faradico  agiscano  perfettamente  alla  corrente  galvanica,  e  che 
anzi  questa,  aumentando  la  sensibilità  cutanea  abbia  talvolta  un'azione 
eccitante  sulla   contrattilità  faradica. 

L' origine   corticale    della    reazione    di    Jolly    chiarirebbe    infine 

V  influenza  non  reciproca  della  fatica  volontaria  sulla  reazione  sud- 
detta. La  stanchezza    volontaria  infatti,  provocando    un   consumo  del- 

V  energia  dei  centri  corticali  sensorio-motori,  e  deprimendo  tutte  le 
sensibilità,  favorirà  pui^e  l'  esaurimento  dei  nervi  cutanei  allo  stimolo 
faradico,  quindi  la  reazione  di  Jolly,  Questa  invece,  fenomeno  soprat- 
tutto periferico,  colpendo  in  special  modo  la  sensibilità  cutanea,  alte- 
rerebbe poco  o  punto  l'energia  dell'apparato  neuro-motore,  necessaria 
al  movimento  volontario. 

La  mancanza  anzi  d'  ogni  influenza  del  tetano  faradico  sulla  stan- 
chezza volontaria  è  un  argomento  in  più  per  dubitare  che  la  reazione 
di  Jolly  possa  riferirsi  all'  esauribilità  dell'  apparato  neuro-motore. 

Luisada.  L'  Oratore  essendo  arrivato  verso  il  teimine  della  comu- 
nicazione udendo  solo  le  conclusioni  non  può  discutere  il  meccanismo 
della  reazione  miastenica,  che  ritiene  suscettibile  di  molte  critiche, 
invocato  dal  dott.  Salmon.  Egli  desidera  però  fare  qualche  osservazione 
all'  Acetidemia  sull'  importante  argomento  portato  in  causa.  Se  si  dà 
uno  sguardo  alla  letteratura  della  reazione  miastenica  si  trova  che 
questa  è  stata  riscontrata  nelle  più  svariate  malattie  del  sistema  ner- 
voso. Così  nelle  più  disparate  lesioni  del  cervello  (apoplettiche,  neo- 
plastiche, sclerotiche,  degenerative)  da  Benedikt,  Brennet,  Erb,  da 
vari  altri  osservatori  e  dall'  oratore  stesso. 
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In  lesioni  del  bulbo  e  del  n^idoUo  BfHiiale  (paralisi  bulbare  prò- 
greA8Ìva,  miastenia  grave  pseudoparalitica,  poliomielite  anteriore  cro- 
nica, tabi  antiche,  ecc.,  ecc.)  da  Benedikt,  Salomon,  Goldflamm,  Erh^  e 
tanti  altri.  In  malattie  del  neurone  periferico  come  nevriti  svariate, 
sciatica,  atrofia  muscolare  progressiva  nevropatica,  ecc.,  ecc.  Infine  in 
malattie  prettamente  muscolari  come  la  miopatia  primitiva  progressiva, 
ed  in  forme  dindonali  nervose  come  V  isterismo  e  la  nevrastenia,  ma 
anche  in  questi  ultimi  casi  quando  esisteva  una  paresi  od  un  indelH>- 
limento  notevole  della  funzione  muscolare. 

L'  O.  osservò  la  reazione  miastenica  in  vari  casi  della  sua  pratica. 
Una  volta  si  trattava  di  una  paralisi  isterica  antica  con  iperestesia  ed 
iperalgesia  cutanea  dell'  arto  inferiore  destro  (specialmente  del  fianco). 
In  questo  caso  vi  era  come  in  altre  forme  di  paralisi  isteriche  la  esau- 
ribilità galvanica  dei  muscoli  (reazione  i-ecen temente  descritta  come 
caratteristica  delle  paralisi  isteriche).  Un  altro  caso  era  una  paresi  da 
trombosi  cerebrale,  un  altro  una  degenerazione  primitiva  del  fascio 
piramidale  con  emiparesi  (etiologicamente  oscuro)  poi  arrestatasi  e 
migliorata. 

L'  O.  osservò  pure  la  reazione  miastenica  in  alcuni  casi  di  mio- 
patia primitiva  progressiva  ed  in  un  caso  di  fatti  pseudoparalitici  in 
seguito  a  vaccinazione. 

All'Oratore  sembra  evidente  che  dall'esame  degli  svariati  casi  nei 
quali  la  reazione  miastenica  si  è  riscontrata,  due  distinti  fattori  sieno 
da  considerarsi  nella  sua  produzione.  £  cioè  la  reazione  miastenica  si 
presenta  in  1**  luogo  qimndo  esiste  un  disturbo  di  motilità  in  difetto 
ossia  una  tpomnesia  ;  quando  cioè  una  causa  svariata  per  qualità  e 
sede  determina  nel  muscolo  una  diminuita  funzionalitii  ed  uno  stato 
di  eccitabilità  minore.  In  2**  luogo  quando  oltre  V  ipocinesia  musco- 
lare esiste  nell'  organismo  uno  stato  speciale  di  esauribUità,  Sia  questa 
una  disposizione  8i)eciale  congenita  del  muscolo  stesso,  sia  essa  una 
ipotonia  generale  dei  tessuti  contrattili  ed  elastici  come  vogliono  al- 
cuni, legata  od  associata  ad  angioipotonia  ovvero  sia  un  difetto  o 
mancanza  di  eerte  secrezioni  interne  tonieizzanti  (ed  nntitossiche)  come 
sostengono  altri  e  specialmente  della  secrezione  delle  glandule  surre- 
nali, testicolari,  ovariche,  tiroidee,  ecc. 

L'  0.  ritiene  che  gli  studi  odienii  non  possano  assicurarci  su 
questo  secondo  punto,  ma  ritiene  importante  per  la  patogenesi  della 
reazione  miastenica  che  sieno  distinti  <iuesti  due  fattori  ohe  gli  sem- 
brano evidenti  :  uno  occasionaU,  V  ipocinesia  muscolare  (di  origine 
svariata),  l'altro  predisponente,  V  esauribilità  (di   origine    sconosciuta) 
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e  die  potrebbe  rimaner  8emi>re  latente  senza  il  sopravvenire  del 
primo. 

Salmon.  Io  credo  che  la  re4izi<me  del  Jolly  le  cui  particolarità  ven- 
nero chùimmente  descritte  dal  Jollp,  Goldfiam,  Flora,  Orocco  ed  in 
sjK'cial  modo  dal  Murrij  debba  esHei*e  dintinta  dalla  reazione  miaste- 
nica qaale  viene  sin^aho  citata  da  alcuni  autori  nelle  miopatie  primitive, 
nelle  affezioni  spinali,  cerebellari,  ecc.  La  prima  consiste  esclusivamente 
nella  rapida  esiiuribilità  della  c<mtrazione  ti»tano- faradica  ;  i  muscoli 
I)erò  apparentemente'  esauriti  conservano  int<'^ra  la  loro  eccitabilità  agli 
stimoli  volitivi,  ai  galvanici,  ai  faradici  stessi  purché  non  applicati 
nei  punti  prima  ineccitabili,  ('aratteristica  è  la  variabilità  della  i-eazione 
stessa  e  non  sempre  sono  costanti  i  suoi  rapporti  coli 'astenia  (Grocco). 

Nelle  affezioni  muscolari  invece,  sia  primitive  sia  secondarie  a 
lesioni  sj^inali,  cerebellari,  nevritiche,  l'esauribilità  si  ha  non  solo  allo 
stimolo  fanidico  ma  anche  al  galvanico.  All'  esaurimento  si  associa  di 
nugola  l' ipo-eccitabilità  ai  due  stimoli,  chiara  è  l'influenza  ix»cipnH»a 
degli  stimoli  volontari  su  quelli  elettrici.  Se  in  ciuesti  casi  è  forse 
esattissima  l'espivssione  di  reazione  miastenica  iH»rchè  quei  fatti  si  rife- 
riscono esclusivamente  all'  esaurimento  del  muscolo,  non  X)uò  dirsi  lo 
stesso  della  reazione  di  Jolly  dove  i  muscoli  conservano  generalmente 
int^'gra  l'eccitabilità  galvanica.  Solo  in  questa  reazione  io  ammetto  in 
giuoco  1 '(esauribilità  dei  nervi  sensitivi  cutiuiei:  dii)endendo  iK'm  que- 
sti nei'\'i  dai  centri  corticali,  nulla  di  più  facile  che  in  alcuni  caHÌ 
aire^auribilità  di  senso  si  asstH'i  quella  di  moto  e  che  il  tetano  fara- 
dico determini  insienu^  all'ineccitabilitii  dei  nervi  cutanei  anche  un 
lieve  grado  d'esaurimento  delle  placche  motrici  e  del  muscolo  stesso. 
Ne  ci  mera  vigileremmo  che  in  questi  casi  i  nervi  ed  i  muscoli  stt^ssi 
sieno  meno  ecciUibili  e  fiicilmente  esauribili  sia  agli  stimoli  fai  adici 
come  ai  galvanici. 

L'  osservazione  del  dott.  Lnisada  che  la  reazione  miastenica  possa 
accompagnarsi  all'  iperesU^sia  cutanea  non  esclude  il  mio  concetto.  Nel 
caso  di  Morbo  di  liascdow  da  me  osservato  la  reazione  di  Jolly  si 
associava  pure  all'  iperestesia  cutanea,  all'  ipereccitabilità  iniziale  agli 
stimoli  faradici  ed  in  quel  caso  l'  esaurimento  delle  sensibilità  farado- 
cutanea  si  otteneva  in  tempo  rapidissimo  col  più  intenso  stimolo  fa- 
radico continuo. 

Radaeli.  —  Dijnosl razione  della  spirocheta  pallida  nella  placenta, 
L'O.  presenta  due  preparati  ottenuti  col  metodo  di  LevadUi  dalla 
placentii  di  una  donna  sifilitica  da  20  mesi.  La  donna  ha  partorito  in 
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8^  mese  un  bambino  che  è  vissuto  soltanto  3  ore  e  negli  organi  interni 
del  quale  l'O.  ha  potuto  constatare  la  presenza  della  spirocheta  (caso  I 
della  comunicazione  alla  Accademia  nella  adunanza  del  26  aprile  p.  p.). 

In  uno  dei  preparati  presentati  si  vedono  alcune  spirochete  nel 
connettivo  di  sostegno  del  villo;  nell'altro  preparato  invece  le  spiro- 
chete si  trovano  nella  parete  ispessita  di  un  vaso  venoso. 

L'O.  si  riserva  di  ritornare,  dopo  avere  eseguito  altri  esami,  sulle 
alterazioni  istologiche  della  placenta  e  sui  loro  rapporti  colla  localizza- 
zione della  spirocheta. 

I  Segretari  degli  Atti 
Picchi  Jj,  e  Lbnzi  L, 


Domenico  Cesare  BartoAni,  Beaj^mahiU. 
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[Dall'Istituto  di  Medicina  Legale  della  R.  Università  di  Modena]. 


SULLA  DIAGNOSI  DIFFERENZIALE 

TRA    AVVELENAMENTO    DA    VAPORI    DI    CARBONE 

E  AVVELENAMENTO  DA  GAS  ILLUMINANTE. 


DoTT.  A.  CEVIDALLI,  Incaricato  della  Direzione 
E  A.  CHISTONI,  Laureando  in  Medicina. 


I  trattatisti,  parlando  dell'  avvelenamento  da  ossido  di  carbonio, 
sono  concordi  nell' ammettere  che,  nella  pratica  medico-legale, 
questo  veleno  ha  importanza  specialmente  in  quanto  fa  parte  del 
gas  iUuminante  e  dei  così  detti  vapori  di  carbone.  Se  si  pensa  al 
largo  uso  del  carbone  come  materia  adibita  al  riscaldamento  degli 
ambienti,  e  a  quello  del  gas,  principalmente  per  l' illuminazione,  e 
secondariamente  per  il  riscaldamento,  si  comprende  facilmente  come 
iunumerevoli  siano  i  casi  di  avvelenamento  prodotti  e  dai  vapori 
di  carbone  e  dal  gas  illuminante.  Ambedue  possono  essere  causa  di 
avvelenamento,  o  per  fatti  accidentali,  o  per  fine  di  suicidio,  o  an- 
che a  scopo  omicida,  come  nei  casi  in  cui  un  genitore  uccide  i 
figli  e  sé  stesso  con  uno  di  questi  mezzi;  da  noi  è  piìi  frequente 
il  suicidio  per  vapori  di  carbone,  mentre  gli  avvelenamenti  per  gas 
illuminante  sono  quasi  sempre  accidentali. 

Interessante  si  presenta  la  risoluzione  del  seguente  quesito  : 
ò  possibile,  davanti  ad  un  avvelenamento  per  ossido  di  carbonio, 
accertare  se  l'agente  venefico  fu  costituito  dal  gas  illuminante  o 
invece  dai  vapori  di  carbone  ? 

II  caso  che  ci  racconta  V  Hofmann  {1}  è  bastante  per  giudi- 
care dell'importanza  che  potrebbe  acquistare  in  pratica  tale  diagnosi 
differenziaTe. 
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Diciannove  operai,  che  si  trovavano  insieme  in  un  ambiente, 
subirono  un  giorno  le  gravi  conseguenze  di  un  avvelenamento  os- 
sicarbonico,  probabilmente  per  gas  illuminante.  La  parte  responsa- 
bile volle  sostenere  che  essi  non  erano  stati  avvelenati  dal  gas  illu- 
minante, bensì  dai  prodotti  della  combustione  del  carbone,  col  quale 
era  riscaldato  T  ambiente.  AlV  Hofm^nn^  tenendo  conto  di  tutte  le 
circostanze  del  caso,  ed  anche  del  reperto  anatomico,  fu  possibile 
concludere  che  la  versione  della  parte  responsabile  non  era  accet- 
tabile, e  che  si  trattava  proprio  di  avvelenamento  per  gas  illuminante. 

Lasciando  di  parlare  delle  circostanze  del  caso,  ricorderemo 
che  gli  avvelenamenti  da  gas  illuminante  si  ritengono  in  generale 
più  pericolosi  di  quelli  da  vapore  di  carbone,  perchè  il  gas  con- 
tiene più  CO,  e  poi  perchè  l'efiBusso  da  un  rubinetto  aperto  è 
continuo,  se  si  vuole  più  o  meno  forte  a  seconda  della  pressione 
alla  quale  l'officina  del  gas  lo  sottopone,  mentre  i  vapori  di  car- 
bone cessano  al  finire  della  combustione  del  braciere.  Per  queste 
ragioni  i  cadaveri  degli  avvelenati  da  gas  illuminante  darebbero 
reperti  più  evidenti  di  quanto  non  si  abbia  negli  avvelenati  con 
vapori  di  carbone. 

Cotì  pure  si  comprende  che  neir  avvelenamento  per  vapori  di 
carbone  si  può  riscontrare  un  deposito  di  fuliggine  sulle  aperture 
respiratorie,  specialmente  nasali,  e  sulle  mucose  delle  vie  aeree, 
che  mancherà  invece  nelP  avvelenamento  per  gas. 

Ma  è  da  osservarsi  che  le  circostanze  del  fatto  possono  essere 
ambigue,  anche  perchè  non  sempre  vi  sono  persone  superstiti  che, 
come  nel  caso  dell'  Hofìnann,  possano  fornire  particolari.  Di  più, 
anche  essendovi  superstiti,  questi  per  la  subita  intossicazione  pos- 
sono trovarsi  in  tale  stato  di  disordine  psichico  da  non  essere  in 
grado  di  fornire  utili  schiarimenti,  del  che  troviamo  un  bell'esem- 
pio nel  recente  ed  interessante  caso  di  Ottolenghi  e  Nazari  (2). 
Quanto  alla  fuliggine  sulle  aperture  e  nelle  vie  respiratorie,  si  ca- 
pisce come  essa  possa  mancare  anche  col  carbone,  cioè  quando, 
per  essersi  usati  fornelli  con  carbone  in  piena  ignizione,  il  fumo 
fu  scarso  o  mancante. 

Infine,  la  maggior  evidenza  dei  reperti  per  V  avvelenamento 
da  gas,  attribuibile  al  maggior  quantitativo  di  CO,  non  può  rite- 
nersi tale,  come  osserva  giustamente  il  Richtcr(3)^  da  permettere 


TRA    AVVELENAMENTO   DA   VAPORI    DI    CARBONE,    ECC.  335 

la  diagnosi  differenziale,  solo  che  si  pensi  da  quante  diverse  circo- 
stanze paò  dipendere  la  comparsa  più  o  meno  precoce  della  morte, 
e  quindi  la  maggiore  o  minore  quantità  di  assorbito  veleno. 

Né  sempre  la  quantità  del  gas  è  molta,  come  quella  che  può 
uscire  da  un  tubo  rotto,  o  lasciato  aperto  a  bella  posta  o  per  di- 
menticanza, perchè  si  sa  come  da  un  tubo  avariatosi  sotto  terra  possa 
il  gas  filtrare  attraverso  i  pori  del  terreno,  nel  qual  caso  perde  anche 
il  suo  odore  caratteristico,  che  in  certo  qual  modo  può  mettere  il 
perito  sulla  giusta  via. 

Biefel  e  Polek  (4)  hanno  infatti  dimostrato  che,  facendo  fil- 
trare il  gas  attraverso  ad  uno  strato  di  terreno  di  m.  3,35,  veni- 
vano trattenuti  circa  il  75  °/^  degli  idrocarburi  pesanti,  e  con  essi 
i  costituenti  del  catrame,  che  appunto  sono  causa  dell'  odore  del  gas 
illuminante. 

Per  la  diagnosi  differenziale  tra  avvelenamento  da  gas  illu- 
minante e  avvelenamento  da  vapori  di  carbone,  era  stata  pure 
proposta  l'analisi  dei  gas  del  sangue  [Orux  (5)]  diretta  a  cercare 
r acetilene,  l'etilene,  ecc.,  che  si  hanno  nel  gas  illuminante;  ma  nem- 
meno questo  criterio  ha  potuto  acquistare  molto  valore  nella  pratica. 

Pertanto,  la  diagnosi  differenziale  tra  questi  due  avvelenamenti, 
costituisce  un  problema  che  doveva  necessariamente  eccitare  nume- 
rose ricerche  da  parte  degli  studiosi. 

Lo  Sx^igeti  (6)  ha  constatato  che  le  soluzioni  di  metemoglo- 
biua  prendono  un  color  rosso-chiaro  quando  in  esse  si  faccia  gor- 
gogliare dell'ossido  di  carbonio.  Wachholz  (7)  invece,  ha  attribuito 
tale  colorazione  non  al  CO,  ma  agli  idrocarburi  pesanti  od  ai  de- 
rivati aromatici  del  catrame  che  trovansi  nel  gas  illuminante.  Il 
Richter  (8),  contraddicendo  il  Wachholx^  afferma  che  l'arrossamento 
della  metemoglobina  non  dipende  dagli  idrocarburi  pesanti  e  dai 
composti  aromatici.  In  un  secondo  lavoro,  il  Wachholx^  unitamente 
allo  Sieradxki  (9),  cercando  di  difendersi  dalle  critiche  mossegli  dal 
Richter  e  dall'Aeree/  (10),  ammette  che  l'arrossamento  della  MetHb 
non  dipenda  dagli  idrocarburi  pesanti  o  dai  derivati  aromatici,  ma 
dai  composti  cianici.  11  Richter  afferma  che  anche  i  vapori  di 
carbone  sono  capaci  di  arrossare  la  MetHb,  mentre  il  Wachholz 
lo  nega  recisamente.  Come  si  vede,  le  controversie  su  questo  ar- 
gomento sono  tutt' altro  che  lievi. 
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Appunto  per  ciò  è  parso  ad  uno  di  noi  (Cevidalli)  che  fosse 
opportuno  di  studiare  se  esista  un  mezzo  per  la  diagnosi  differen- 
ziale fra  arv^elenamento  da  vapori  di  carbone  e  gas  illuminante, 
cercando  nello  stesso  tempo  di  ripetere  le  esperienze  degli  altri 
autori  e  scoprire  le  cause  probabili  delle  loro  diverse  conclusioni. 

Per  questo  scopo  abbiamo  fatto  uso  di  sangue  di  bue  e  anche 
di  sangue  umano^  come  il  piti  interessante  per  la  medicina  legale. 
Il  primo  ci  procurammo  al  civico  macello;  il  secondo  invece  me- 
diante un  salasso  eseguito  sopra  un  robusto  individuo  di  40  anni, 
affetto  da  emiplegia  da  emorragia  cerebrale. 

Le  soluzioni  di  sangue  delle  quali  abbiamo  fatto  uso  furono 
quasi  sempre  al  7  °/q. 

In  una  prima  serie  di  esperienze,  dopo  avere  metemoglobi- 
nizzata  la  soluzione  di  sangue,  l'abbiamo  fatta  attraversare  da  una 
corrente  di  gas  illuminante.  Di  tanto  in  tanto  interrompevamo  la 
corrente  del  gas,  per  prender  nota  delle  modificazioni  cromatiche, 
ed  eseguire  delle  osservazioni  spettroscopiche.  Per  queste  abbiamo 
fatto  uso  quasi  sempre  di  un  ottimo  spettroscopio  comparatore  mo- 
dello Quincke^  della  casa  Zeiss. 

Senza  trascrivere  tutte  le  numerose  esperienze  eseguite,  ne  ri- 
porteremo qualcuna: 

22  Febbraio.  Si  fa  una  Boluzionc  al  7  '/o  di  sangue  detìbrinato 
di  bue  in  H*0  e  vi  si  aggiunge  un  piccolo  cristallo  di  ferriciannro 
l>otasBÌco  per  trasformarla  in  metemoglobina.  Se  ne  osserva  un  cam- 
pione allo  spettroscopio  e  si  vede  una  banda  nel  rosso,  mentre  sono 
completamente  scomparse  le  duo  bande  dell'  OHb.  La  soluzione  viene 
posta  in  un  piccolo  hMenmeyer,  e  sottoposta  alP  azione  del  gas  illu- 
minante. Questo  è  fornito  dalla  strada.  La  soluzione  di  metemo- 
globina,  prima  di  essere  sottoposta  all'  azione  del  gas  illuminante,  è 
perfettamente  limpida  e,  per  ritlessione,  di  color  cioccolatto. 

Dopo  avere  fatto  agire  il  gas  per  due  ore,  si  osserva  che  la  solu- 
zione, pur  rimanendo  abbastanza  limpida,  ha  perduto  il  colorito  cioc- 
colatto della  metemoglobina  ed  è  diventata  di  un  color  rosso- rubino. 
Allo  spettroscopio,  osservando  la  soluzione  a  forte  spessore,  si  trova 
che  la  banda  nel  rosso  è  scomparsa  completamente,  e  che  invece  è 
comparsa  nel  verde  una  larga  banda  d'  assorbimento  che  va  diffon- 
dendosi verso  il  violetto.  Dopo  tre  ore  si  conservano  le  identiche  am- 
dizioni. 
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8  Marzo.  Cento  ceiitiinetri  cubici  di  soluzione  acquosa  al  7  **/«  ^ì 
sangue  defibrinato  di  bue,  vengono  distribuiti  in  equal  quantità  entro 
quattro  provette.  Una  parte  viene  conservata  tale  e  quale  ;  una  se- 
conda viene  trasformata  in  met-emoglobina  con  ferricianuro  potassico, 
una  terza  viene  trasformata  in  emoglobina  ossicarbonica  mediante  il 
passaggio  di  gas  illuminante.  Una  quarta,  dopo  averla  trasformata  in 
met«moglobina,  viene  sottoposta  all'azione  del  gas  illuminante  per 
due  ore }  dopo  il  qual  tempo  osservammo  che  il  colorito  da  bruno 
cioccolatto  si  era  trasformato  in  color  rosso-rubino.  L' osservazione 
spettroscopica  di  tale  metemoglobina  assoggettata  per  due  ore  al  pas- 
saggio del  gas,  si  fa  nel  seguente  modo  : 

Luce  di  lampada  ad  incandescenza  Àuer,  apertura  di  fenditura  2  ; 
spessore  della  soluzione  mm.  2,4. 

È  scomparsa  la  banda  della  metemoglobina  nel  campo  del  rosso, 
e  nel  campo  del  verde  si  nota  una  stria  di  assorbimento  molto  ampia, 
che  è  bene  delimitata  verso  il  rosso  mentre  lo  è  meno  verso  il  violetto. 
Il  rimanente  campo  dello  spettro  è  quasi  perfettamente  limpido  verso 
il  rosso  ;  offuscato  verso  il  violetto.  Questa  banda  assomiglia  molto 
alla  stria  della  emoglobina  ridotta,  ma  ne  differisce,  perchè,  come  si 
vedrà  più  avanti  dalla  sua  localizzazione  in  lunghezza  d' onda,  è  più 
ampia,  alquanto  spostata  verso  1'  azzurro,  e  nel  suo  estremo  confi- 
nante col  rosso  presenta  un  assorbimento  meno  intenso  che  non  una 
soluzione  di  ugual  spessore  di  emoglobina  ridotta. 

Da  queste  esperienze,  e  dalle  altre  analoghe  da  noi  eseguite, 
restava  dunque  provato,  che  il  gas  illuminante  è  capace  di  far 
cambiare  il  colore  alla  metemoglobina  come  trovò  il   Waehhoh. 

La  stessa  prova  è  stata  ripetuta  con  sangue  umano  eseguendo 
le  ricerche  spettroscopiche  anche  prima  che  la  soluzione  avesse 
cambiato  completamente  di  colore.  Citeremo  l'esperienza  eseguita 
il  12  marzo. 

Una  soluzione  (50  ce.)  di  sangue  defibrinato  umano  al  7  ^/^  viene 
trasformata  col  ferricianuro  potassico  in  metemoglobina  e  poi  sotto- 
posta all'  azione  del  gas  illuminante  per  1  ora  e  mezzo.  Il  colore  della 
soluzione  da  cioccolatto  si  è  mutato  in  color  rosso-granato. 

Allo  spettroscopio  si  osserva  (confrontando  con  una  soluzione  al 
7  o/^  di  metemoglobina)  che  la  stria  della  metemoglobina  nel  campo 
del  rosso  è  diminuita  d' intensità,  e  nel  verde  si  comincia  a  notare  la 
comparsa  della  larga  banda  sopradescritta.  Il  campo  del  rosso,  nella  me- 
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temoglobina  trattata  con  gas  illuminante  è  più  limpido  che  con  la  mete- 
moglobina  pura^  la  quale  presenta  pure  un  poco  oscurato  tutto  il 
campo  al  di  là  del  rosso.  Si  toma  a  sottoporre  la  met-emoglobina  al- 
l' azione  del  gas  illuminante  per  un'  altra  mezz'  ora.  Il  colore  diventa 
rosso  un  poco  più  vivo  e  la  strìa  della  metemoglobina  è  quasi  scom- 
parsa, mentre  si  manifesta  più  evidente  la  larga  banda  nel  campo  del 
verde. 

Dopo  un'  altra  ora  di  azione  del  gas  illuminante,  col  che  il  liquido 
è  stato  sottoposto  complessivamente  al  gas  illuminante  per  3  ore,  il  colore 
è  diventato  rosso-rubino,  ed  allo  spettroscopio  si  nota  completamente 
scomparsa  la  stria  nel  campo  del  rosso,  mentre  è  evidentissima  la 
larga  banda  del  verde,  estendentesi,  con  uno  spessore  della  soluzione 
di  mm.  3,  luce  ad  incandescenza  Auer  e  apertui-a  di  fenditura  3,  da 
0,510  a  0,575. 

Con  questa  esperienza  era  dimostrato  che  il  sangue  umano  si 
comporta  di  fronte  al  gas  illuminante  egualmente  al  sangue  di  bue. 

È  noto  che  il  ferricianuro  non  è  la  sola  sostanza  metemoglo- 
binizzante,  poiché  ne  esistono  moltissime  altre.  Ora,  gli  autori  che 
esperimentarono  in  questo  ordine  di  cose,  a  quanto  pare,  fecero 
sempre  uso  del  ferricianuro.  Noi  abbiamo  voluto  eseguire  le  me- 
desime esperienze  con  altre  sostanze  metemoglobinizzanti  e  a  tale 
scopo  abbiamo  fatto  uso  del  permanganato  potassico  (che  abbiamo 
riscontrato  essere  un  cattivo  metemoglobinizzante),  del  nitrito  d  amile, 
e  del  nitrito  di  sodio.  Le  metemoglobine  ottenute  con  queste  so- 
stanze si  comportano  di  fronte  al  gas  illuminante  come  quella 
ottenuta  col  ferricianuro.  A  prova  di  ciò  riportiamo  le  seguenti 
3  osservazioni  : 

28  Febbraio.  Soluzione  al  7  %  di  sangue  defi brinato  di  bue.  Si 
aggiungono  a  50  ce.  della  soluzione  25  goccie  di  una  soluzione  al  5  ^/ 
di  permanganato  potassico,  per  trasformare  1'  emoglobina  in  metemo- 
globina. Allo  spettroscopio  si  osserva  la  stria  d'  assorbimento  della 
metemoglobina  mentre  sono  completamente  scomparse  quelle  della  os- 
siemoglobina.  Si  fa  gorgogliare  il  gas  illuminante  per  un'ora  e  poi  si' 
osserva  di  nuovo.  La  stria  di  assorbimento  della  metemoglobina  è 
meno  intensa  e  comincia  a  comparire  la  larga  banda  nel  verde.  Dopo 
due  ore  la  stria  della  metemoglobina  è  scomparsa  completamente  ed  è 
divenuta  più  intensa  la  banda  nel  verde. 
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1  Marzo.  A  50  ce.  di  soluzione  al  7  **/^  di  sangue  defibrinato  si 
aggiungono  30  goccie  di  nitrito  di  amile  in  modo  che  allo  spettro- 
Rcopio  si  osserva  la  sola  banda  nel  rosso.  Si  fa  agire  il  gas  illumi- 
nante per  due  ore,  e  allo  spt»ttroscopio  riscontriamo  che  è  coippleta- 
mente  scomparsa  la  stria  nel  rosso  e  invece  è  comparsa  la  larga  banda 
nel  verde. 

2  Marzo.  A  50  ce.  di  soluzione  di  sangue  defibrinato  di  bue  al 
7  "/^  si  aggiungono  n,  7  goccie  di  nitrito  di  sodio  al  5  Ve  Allo  spet- 
troscopio è  evidentissima  la  stria  della  metemoglobina  nel  campo  del 
rosso.  Si  fa  gorgogliare  il  gas  illuminante  per  un'ora,  dopo  il  qual 
tempo  si  osserva  che  il  colore  da  bruno  cioccolatto  è  diventato  rosso 
rubino,  e  allo  spettroscopio  si  vede  che  è  scomparsa  la  stria  della 
metemoglobina  ed  è  invece  comparsa  la  larga  banda  nel  campo  del 
verde. 

Dopo  avere  verificato  che  il  gas  illuminante,  nelle  soluzioni 
di  sangue  metemoglobinizzate,  fa  scomparire,  qualunque  sia  la  so- 
stanza metemoglobinizzante  usata,  la  stria  nel  campo  del  rosso, 
provocando  la  comparsa  di  una  stria  nel  verde  tra  0,515  e  0,575, 
bisognava  vedere  come  si  comportava  nelle  stesse  condizioni  l' ossido 
di  carbonio  puro. 

Per  questo  scopo  abbiamo  riempito  un  gasometro  di  CO  puro, 
ottenuto  facendo  agire  a  caldo  V  acido  solforico  concentrato  sopra 
l'acido  ossalico  e  facendo  gorgogliare  il  gas  attraverso  ad  una  serie 
di  boccio  contenenti  KOH  per  trattenere  completamente  il  CO,. 

Il  13  Marzo,  50  ce.  di  una  soluzione  di  sangue  defìbrinato  di  bue 
al  7  ®/o  vengono  trasformati  in  metemoglobina  col  ferricianuro  e  divisi 
in  due  parti  uguali.  Una  si  tiene  per  controllo,  mentre  l'  altra  viene 
sottoposta  alP  azione  del  CO  puro  per  due  ore.  Il  coloi-e  di  quest'  ul- 
tima i>er  ritìessione  e  per  trasparenza  non  è  mutato  dopo  il  passaggio 
del  gas.  L'  osservazione  spettroscopica  si  fa  confrontando  tale  mete- 
moglobina con  una  soluzione  di  metemoglobina  allo  stesso  titolo,  ma 
sottoposta  [)er  due  ore  air  azione  del  gas  illuminante. 

La  metemoglobina  sottoposta  all'  azione  del  CO  puro  presenta 
intensissima  la  stria  nel  camiM)  del  rosso,  e  a  forte  spessore  (mm.  6) 
ottenebra  anche  tutto  lo  spettro  verso  il  violetto  da  0,540  in  poi  ; 
pure  il  cauipo  del  rosso  è  leggermente  oscurato.  La  metemoglobina 
trattata  con  gas  illuminante,  all'identico  s|)essore(mm.  6),  presenta 
il  cam])o  del  rosso  perfettamente  limpido  e  tutto  il  rimanente"  campo  dello 
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spettro  è  molto  offuscato,  cominciando  da  un  punto  più  vicino  al- 
Pestremo  rosso  che  non  la  sostanza  precedente,  e  precisamente  da  0,565 
in  poi.  Riducendo  lo  spessore  in  ambedue  le  soluzioni  a  5  mm.,  (e 
ciò  per  mezzo  degli  eleganti  e  comodissimi  recipienti  a  spessore  varia- 
bile della  casa  Zeiss),  nella  metemoglobina  trattata  con  CO  puro  si  ha 
, sempre  la  strìa  nel  campo  del  rosso  e  lo  spettro  è  sempre  opacato  da 
0,530  in  i)oi  verso  il  violetto  e  cosi  pure  è  offuscato  il  campo  del  rosso.  ' 
Invece  nella  metemoglobina  trattata  con  gas  illuminante  l' assorbi- 
mento, che  prima  si  era  descritto  da  0,565  in  poi  verso  il  violetto,  si 
presenta  interrotto  nel  campo  del  verde  vicino  al  turchino  potendosi 
così  delimitare  perfettamente  un'ampia  banda  che  cominciando  appunto 
a  0,565  finisce  a  0,500.  L'osservazione  è  fatta  per  tutte  due  le  soluzioni 
con  apertura  di  fenditura  15,  in  una  giornata  molto  luminosa. 

Volendo  confrontare  con  precedenti  osservazioni,  si  esamina  anche 
con  apertura  di  fenditura  2,  ma  con  tale  apertura  lo  spessore  di  5  mm. 
risulta  eccessivo,  e  quindi  si  riduce  lo  spessore  a  mm.  2,4  per  mettersi 
nelle  identiche  condizioni  dell'  osservazione  dell'  8  marzo  ;  ed  allora 
nello  spettro  della  metemoglobina  trattata  con  CO  i)uro  persiste,  seb- 
bene con  minor  evidenza,  la  stria  del  rosso,  e  la  parte  verso  il  violetto 
è  ottenebrata  da  0,540  in  poi.  Nella  soluzione  con  gas  illuminante  si 
ha  oscuramento  diffuso  nell'estremo  violetto  da  0,485  in  poi  ;  quindi 
si  nota  una  zona  di  turchino-violetto  appena  ottenebi-ata  e  poi  si 
scorge  la  bellissima  stria  caratteristi sca  da  0,515  a  0,580.  Allo  spessore 
di  4  mm.  con  apertura  di  fenditura  2,  la  stria  della  metemoglobina 
trattata  con  gas  è  sempre  bene  delineata  verso  il  rosso  dove  comincia 
a  0,590  e  male  si  riesce  a  delimitarla  verso  il  violetto  dove  sembra 
cessare  a  0,500.  A  questo  spessore  la  metemoglobina  trattata  con 
CO  puro  presenta  la  stria  nel  campo  del  rosso  e  un  assorbimento  dif- 
fuso verso  il  violetto  da  0,535  in  poi. 

Da  questa  esperienza  risulta  che  il  CO  puro  non  è  capace  di 
togliere  alla  metemoglobina  da  ferricianuro  la  stria  nel  campo  del 
rosso,  mentre  il  gas  illuminante  non  solo  toglie  la  stria  nel  rosso, 
ma  anche  fa  comparire  una  larga  banda,  che,  come  abbiamo  detto, 
assomiglia  alla  banda  della  emoglobina  ridotta,  essendone  tuttavia 
più  spostata  verso  il  violetto  e  di  più  essendone  meno  intensa,  ma 
più  ampia.  Un'  altra  differenza  è  che  la  stria  della  metemoglobina 
trattata  con  gas  illuminante  è  più  intensa  nei  suoi  due  terzi  verso 
il  violetto  che  nel  terzo  verso  il  rosso. 
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Per  maggiore  sicurezza  sottopoDiamo  la  metemoglobiua  per  un^  al- 
tra ora  air  azione  del  CO  puro  e  notiamo  che  il  colore  è  sempre  quello 
di  prima,  cioè  cioccolatto,  e  che  all'  osservazione  spettroscopica  i  fatti 
sono  sempre  gli  stessi. 

Il  30  marzo  ripetiamo  V  esperienza  nel  seguente  modo  : 

Una  soluzione  al  7  7©  di  sangue  di  bue  defibrinato  viene  comple- 
tamente trasformata  mediante  ferricianuro  in  metemoglobiua  e  poi 
divisa  in  due  parti.  Una  di  queste  viene  posta  all'oscuro  per  controllo, 
e  l'altra  si  s<ittopone  all'azione  del  CO  puro,  avendo  l'avvertenza  di 
preservarla  dall'  azione  della  luce.  Dopo  6  ore  si  osserva  che,  tanto 
macroscopicamente  quanto  allo  spettroscopio,  non  è  per  nulla  difiterente 
dalla  soluzione  di  controllo.  Allora  pensiamo  di  sottoporre  la  stessa  solu- 
zione, che  ha  già  subito  il  trattamento  con  CO,  all'  azione  del  gas  illu- 
minante. Orbene,  dopo  un'  ora  e  mezzo  la  soluzione  ha  preso  il  color 
rosso  rubino  e  allo  spettroscopio  è  scomparsa  la  stria  della  metemoglo- 
biua nel  campo  del  rosso  ed  è  comparsa  nel  verde  la  larga  banda. 

Per  accertarci  che  i  cambiamenti  indotti  da  una  corrente  di 
gas  illuminante  nella  metemoglobiua,  non  sono  dovuti  semplice- 
mente agli  effetti  del  passaggio  di  una  sostanza  gazosa,  quantun- 
que r  esperienza  con  00  puro  avesse  già  dimostrato  che  non  tutti 
i  gas  si  comportano  egualmente,  pure  abbiamo  voluto  esperimen- 
tare facendo  gorgogliare  V  aria  atmosferica. 

A  questo  scopo  il  giorno  15  marzo  abbiamo  fatta  una  soluzione 
al  7  ^/^  di  sangue  di  bue,  e  ne  abbiamo  trasformata  l'  ossiemoglobiua 
in  metemoglobiua  con  un  cristallo  di  ferricianuro.  Dopo  aver  fatto 
gorgogliare  in  essa  per  tre  ore  e  mezzo  l'aria  atmosferica,  osservammo 
che  il  colore  macroscopico  della  soluzione  non  era  per  nulla  cambiato, 
ed  allo  spettroscopio  non  si  osservò  alcuna  modificazione. 

La  proprietà  di  cambiare  in  rosso  il  colore  della  metemoglo- 
biua e  di  alterarne  le  proprietà  spettroscopiche  è  adunque  sola  del 
gas  illuminante? 

È  noto  che  le  soluzioni  brune  di  metemoglobina,  preparate  fa- 
cendo agire  del  ferricianuro  di  potassio  su  una  soluzione  di  ossie- 
moglobina,  passano  al  rosso  sotto  T influenza  della  luce;  allo  spet- 
troscopio si  constata  una  banda  nel   verde.  È  sopratutto   attiva  la 
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luce  solare.  Una  soluzione  air  1  7oi  *^^^  spessore  di  3  mm.  e  al 
sole  del  mezzogiorno  di  estate,  si  trasforma  in  30'  {Bock  (11)).  La 
materia  colorante  che  si  origina  in  queste  condizioni  è  stata  chia- 
mata fotometemoglobiiia.  In  realtà,  questo  pigmento  non  è  altro 
che  cianmetemoglolrina  (*).  La  luce  decompone  parzialmente  il  fer- 
ricianuro,  e  V  acido  prussico  messo  in  libertà  si  combina  con  la 
metemoglobina  (v.  Zeynek  (12)).  Di  questo  fatto  noi  pure  ci  siamo 
persuasi  osservando  casualmente  che  la  metemoglobina  con  ferri- 
cianuro,  contenuta  in  una  provetta  abbandonata  a  sé,  dopo  alcuni 
giorni  aveva  assunto  un  colore  rosso  rubino  e  allo  spettroscopio  aveva 
perduta  la  sua  stria  caratteristica  nel  campo  del  rosso,  mentre  era 
apparsa  una  larga  banda  nel  campo  del  verd«,  uguale  a  quella  che 
si  ottiene  facendo  gorgogliare  il  gas  illuminante  nella  metemoglobina. 
Con  una  esperienza  piii  accurata,  eseguita  il  17  marzo,  abbiamo 
potuto  vedere  ohe  la  metemoglobina  da  ferricianuro  dopo  5  giorni 
di  esposizione  alla  luce  diffusa  si  trasforma  completamente  in  foto- 
metemoglobina,  o  se  si  vuole  in  cianmetèmoglobina.  Per  questo 
fatto  si  può  forse  capire  come  lo  Sxigeti  (6)  e  il  Richter  (8)  abbiano 
sostenuto  che  anche  il  CO  trasforma  la  metemoglobina  da  ferricia- 
nuro in  un  liquido  di  color  rosso.  È  probabile  che  essi  abbiano 
fatto  gorgogliare  il  CO  alla  luce  solare,  oppure  che  abbiano  osser- 
vato il  liquido  dopo  piii  giorni  di  esposizione  alla  luce  diffusa. 

Il  gas  illuminante,  che  in  generale  contiene  derivati  del  ciano- 
geno (')  (e  ciò  ha  ammesso  anche  il  Walchholx  assieme  allo  Sieradxki)^ 
induce  nella  metemoglobina  quel  cambiamento  che  la  luce,  mettendo 
in  libertà  1'  acido  cianidrico  del  ferricianuro,  egualmente  compie. 
Quindi  il  cambiamento  che  il  gas  illuminante  induce  nella  me- 
temoglobina è  dato  da  composti  cianici  in  esso  contenuti,  e  una 
prova  che  ci  sembra  dimostrativa  è  la  seguente  : 


(*)  Secondo  Zeynek  (12),  alla  denominazione  di  cianmetèmoglobina,  pro- 
posta dal  Robert,  Ueher  Cyanmeihamoglohin  und  den  Nachweis  der  Blausdure^ 
Stuttgart,  1891,  sarebbe  da  sostituirsi  quella  di  cianemoglobina.  Si  vegga  in 
proposito:  Robert,  Lehrbuch  der  Jntoxikationen,  Zweite  Auflage,  I  Band, 
pag.  98. 

(*)  Per  Tenumeraziono  dei  numerosissimi  corpi  che  si  trovano  nel  mi- 
scuglio che  costituisce  il  gas  illuminante,  veggasi;  E.  Engels,  Ueher  die  Ver- 
gifiung  durch  Leuctgas  und  òhnliche  kohlenoxydfUhrende  Gasarten  vom  ge- 
richlsarstlichen  Standpunkte.  (Vierteljahrsschr.  f.  gericht.  Med.,  1905,  Suppl.- 
Heft,  pag.  133). 
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Abbiamo  fatto  gorgogliare  delP  acido  cianidrico  in  una  soluzione 
di  metenioglobina,  e  dopo  pochi  istanti  il  colorito  di  questa  si  è  trasfor- 
mato da  bruno  in  rosso  rubino.  Allo  spettroscopio  si  osserva  una  larga 
banda  nel  campo  del  verde,  la  <iuale  per  sede  (*),  intensità  per  tutti 
i  suoi  caratteri,  corrisponde  con  perfetta  identità  a  quella  che  si  ot- 
tiene facendo  gorgogliare  nella  metemoglobina  il  gas  illuminante. 

Il  CO  puro  e  i  vapori  di  carbone  che  non  contengono  ciano- 
geno (quantunque  il  Richter  lo  abbia  aflFermato)  non  possono  tra- 
sformare la  metemoglobina  da  ferricianuro  in  cianmetemoglobina 
come  WalchhoU  e  noi  abbiamo  dimostrato.  In  seguito  però,  esclu- 
sivamente per  azione  della  luce,  tale  metemoglobina  da  ferricianuro 
trattata  con  CO  si  trasforma  in  cianmetemoglobina  neir  identico 
modo  della  metemoglobina  da  ferricianuro  abbandonata  alla  luce 
senza  che  abbia  subito  V  azione  del  CO. 

Che  tale  cambiamento  sia  proprio  dovuto  alla  scomposizione 
che  la  luce  produce  nel  ferricianuro  mettendo  in  libertà  l'acido  cia- 
nidrico, si  può  accertare  col  seguente  esperimento,  dimostrante  che 
se  la  metemoglobina  non  è  ottenuta  col  ferricianuro,  la  luce  non 
le  fa  subire  alcuna  modificazione. 

Si  pone  in  una  provetta  una  soluzione  di  metemoglobina  ottenuta 
trattando  il  sangue  con  nitrito  di  sodio,  e  la  si  osserva  allo  spettro- 
scopio. La  stria  della  metemoglobina  nel  campo  del  rosso  è  evidentis- 
sima. Il  colore  della  soluzione  è  bruno.  Si  espone  per  cinque  giorni, 
ora  alla  luce  diffusa,  ora  alla  luc«  solare,  dopo  il  qual  t^mpo  si  ri- 
torna ad  esaminare.  Il  colore  è  sempre  bruno  e  allo  spettroscopio  si 
osserva  la  permanenza  della  stria  della  metemoglobina  nel  campo  del 
rosso.  Trascorso  qualche  altro  giorno,  la  metemoglobina  si  è  trasformata 
in  ossiemoglobina. 

Vediamo  ora  come  si  comportano  il  sangue  saturato  con  gas 
illuminante  e  il  sangue  saturato  con  CO  quando  vengono  trattati 
con  ferricianuro.  Secondo  Wachholx  (7),  aggiungendo  ferricianuro 
ad  una  soluzione  di  sangue  saturato  con  gas  illuminante,  la  solu- 
zione conserverebbe  il  color  rosso,  ed  allo  spettroscopio  si  note- 
rebbe la   comparsa  della  larga  stria  nel  campo  del  verde;  mentre, 

V.  Borri,  Spettri  d'  CLSs&i'bimento  deW  emoglobina  e.  suoi  derivati. 
(Acc.  di  Scienze  di  Modena,  Voi.  IV,  pag.  284). 
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aggiungendo  ferricìanuro  ad  una  soluzione  di  sangue  saturato  con 
CO,  si  avrebbe  un  comportamento  identico  a  quello  che  si  ha  trat- 
tando sangue  puro  con  ferricianuro,  vale  a  dire  la  formazione  di 
metemoglobina. 

Nel  lavoro  fatto  insieme  allo  Sieradiki^  il  Waehholx,  (9)  am- 
mette invece  che  tanto  il  sangue  con  CO  quanto  quello  con  gas 
illuminante  trattati  con  ferricianuro  diano  lo  spettro  della  metemo- 
globina, la  quale  comparirebbe  prima  nel  sangue  saturato  con  CO 
che  in  quello  saturato  con  gas  illuminante.  H.  Bertin^Sans  e 
J.  Moitessier  (13)  dicono  che,  allorquando  si  cerca  di  trasformare 
in  metemoglobina  V  emoglobina  ossicarbonica,  si  osserva  che  la  tra- 
sformazione è  più  difficile  che  con  T  ossiemoglobina.  Anche  noi 
nelle  nostre  esperienze  ci  siamo  convinti  che  por  trasformare  la 
carbossiémoglobina  sia  da  gas  illuminante  sia  da  CO  in  metemo- 
globina occorrono  alcuni  minuti,  mentre  la  ossiemoglobina  aggiunta 
di  ferricianuro  si  trasforma  istantaneamente.  Abbiamo  però  voluto 
studiare  con  precisione  il  tempo  che  queste  tre  soluzioni  impiegano 
per  trasformarsi  in  metemoglobina.  Questo  tempo  varia  a  seconda 
dei  vari  metemoglobinizzanti  adoperati. 

Con  il  ferricianuro  potassico  al  5  ^/^  la  ossiemoglobina  si  tra- 
sforma immediatamente  in  metemoglobina;  mentre  occorrono  3-5 
minuti  tanto  alla  carbossiémoglobina  da  CO  quanto  alla  carbossié- 
moglobina da  gas  illuminante,  per  subire  tale  trasformazione.  Da  al- 
tre esperienze  ci  è  risultato  che  anche  gli  altri  metemoglobinizzanti 
non  agiscono  in  modo  diverso  sulle  due  carbossiemoglobine.  In 
queste  esperienze  abbiamo  visto  che  la  carbossiémoglobina  presenta 
una  notevole  resistenza  all'  azione  metemoglobinizzante  del  nitrito 
di  sodio  e  del  permanganato  potassico,  ma,  come  abbiamo  detto, 
non  ci  fu  dato  di  riscontrare  alcuna  evidente  differenza  tra  carbos- 
siémoglobina da  CO  puro  e  carbossiémoglobina  da  gas  luce. 

Noteremo,  poiché  V  argomento  ce  ne  offre  1'  opportunità,  che 
il  permanganato  si  presta  male  alla  metemoglobinizzazione  della 
carbossiémoglobina  perchè  Tassorbimento  proprio  al  permanganato  (*) 
maschera  l'assorbimento  del  pigmento  sanguigno. 


1 


(*)  li  permanganato  di  potassio,  esaminato  in  soluzione  molto  diluita, 
ita  uno  spettro  con  più  bande   d'  assorbimento,  di  cui  5  bene  evidenti 


presenta  uno  spettro  con  più  bande 
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Rispetto  al  nitrito  d'  amile,  esso  è  capace  di  metemoglobiniz- 
zare  la  carbossiemoglobiiia  in  4-5  ore;  ma  vogliamo  accennare, 
che  se  al  sangue  si  aggiunge  un  leggero  eccesso  di  nitrito  di 
amile,  la  soluzione  diventa  ben  presto  assai  torbida,  e  allo  spettro- 
scopio presenta  una  stria  di  assorbimento  che,  in  confronto  di 
quella  caratteristica  della  metemoglobina,  appare  spostata  verso  il 
violetto,  estendendosi  da  0,610  a  0,630.  Con  aggiunta  di  solfuro 
d'  ammonio  non  si  produce  in  queste  condizioni  uno  spettro  spe- 
ciale, mentre  è  noto  che  la  metemoglobina  per  azione  del  solfuro 
di  ammonio  rida  T  emoglobina,  in  modo  che  possiamo  concludere 
che  si  tratta  di  ematina  acida  (*). 

Rispetto  al  nitrito  di  sodio  ci  è  risultato  che  esso  costituisce 
per  l'emoglobina  un  ottimo  metemoglobinizzante,  poiché  non  ha  gli 
svantaggi  del  permanganato  e  del  nitrito  di  amile,  e,  sebbene  meno 
potente  del  ferricianuro,  è  di  azione  egualmente  sicura. 

Di  fronte  al  ferricianuro  ha  poi  il  vantaggio  che  la  metemoglo- 
bina da  esso  prodotta  non  si  trasforma  in  seguito  in  fotometemoglo- 
bina.  Il  nitrito  di  sodio  al  5  7o  mentre  metemoglobinizza  in  pochi 
minuti  le  soluzioni  di  ossiemoglobina,  impiega  molte  e  molte  ore 
e  perfino  dei  giorni  a  metemoglobinizzare  la  carbossiemoglobina  ; 
di  modo  che  esso  nitrito  si  presta  bene  a  dimostrare  il  diverso  com- 
portamento dell'  ossiemoglobina  e  della  carbossiemoglobina  di  fronte 
alle  sostanze  metemoglobinizzanti. 

Abbiamo  pure  voluto  studiare  la  successiva  azione  della  luce 
del  giorno  sulle  diverse  metemoglobine  ottenute  col  ferricianuro; 
vale  a  dire  abbiamo  voluto  vedere  come  si  comportano  di  fronte 
alla  luce  il  sangue  saturato  di  CO  puro  e  di  gas  illuminante,  e 
successivamente  metemoglobinizzato. 


nel  campo  del  verde  e  del  turchino,  delle  quali  la  prima,  partendo  dal  rosso, 
occupa  la  posizione  deUa  banda  «  delTossiemo^^lobina.  In  soluzione  più  con- 
centrata, il  permanganato  dà  un  assorbimento  diffuso,  e  quindi  si  comprende 
facilmente  come  renda  difficile  o  impossibile  Tapprezzamento  dello  spettro 
del  sangue. 

(*)  Questa  proprietà  del  nitrito  di  amile  di  dare  in  vitro  prima  me- 
temoglobina e  poi  ematina  acida,  è  certamente  da  attribuirsi  alla  scom- 
posizione che  questa  sostanza  continuamente  subisce  acquistando  rea- 
zione acida,  come  trovò  il  Giocosa  (14).  Ci  è  inoltre  parso  che  col  tempo, 
per  azione  del  nitrito  di  amile,  il  pigmento  sanguigno  passi  per  ulteriori 
modificazioni. 
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Per  questo  scopo ^  il  29  marzo,  in  cinque  provette  contenenti  5  ce. 
di  sangue  di  bue  al  7  ^f^  trasformato  in  carbossiemoglobina  con  ga« 
illuminante,  e  in  cinque  provette  con  altrettanta  quantità  di  sangue 
saturato  con  CO  puro,  si  aggiungono  10-12-14-16-18  goccie  di  una 
soluzione  al  20  ^.'^  di  ferricianuro  potassico.  Dopo  cinque  minuti,  il 
colore  diventa  in  tutt-e  le  provette  rosso-scuro  per  trasparenza  e  bruno 
per  riflessione.  Allo  spettroscopio,  evidentissima  stria  della  metemo- 
globina,  e  in  alcune  provette,  specie  in  quelle  con  minor  quantità  di 
ferricianuro,  vi  sono  traccie  di  due  strie  tra  D  ed  E.  Le  provette  si 
espongono  alla  luce  del  giorno.  Doik>  4  ore,  in  tutte  è  evidentissima 
la  stria  della  metemoglobina  e  non  è  comparso  alcun  cenno  della 
cianmetemoglobina.  Sono  scomparse  le  traccie  delle  due  strie  ti-a  D 
ed  E.  DojK)  48  ore,  tutte  le  provette  hanno  assunto  un  colore  rosso 
chiaro,  e  allo  spettroscopio  si  nota  che  non  esiste  più  la  stria  della 
metemoglobina,  ed  è  comparsa  la  larga  banda  della  cianmetemo- 
globina. 

Questa  esperienza  dimostra  che  la  carbossiemoglobina  da  CO 
puro  e  la  carbossiemoglobina  da  gas  luce,  si  comportano  in  modo 
essenzialmente  uguale  di  fronte  al  ferricianuro  e  alla  successiva 
azione  della  luce. 

Se  adunque  dalle  nostre  ricerche  risulta  confermato  che  il  CO 
puro  e  il  gas  illuminante  si  comportano  diversamente  con  la  me- 
temoglobina, da  esse  risulta  anche  che  nemmeno  tra  sangue  satu- 
rato in  vitro  con  gas  illuminante  e  sangue  saturato  con  CO  puro, 
riesce  possibile  una  diagnosi  diSerenziale  basata  sul  comportamento 
di  fronte  alle  sostanze  metemoglobinizzanti. 

Ma  come  si  può  spiegare  che  facendo  agire  il  gas  luce  sulla 
metemoglobina  si  ha  la  trasformazione  in  cianmetemoglobina,  men- 
tre trattando  coi  metemoglobinizzanti  la  carbossiemoglobina  da  gas 
illuminante  non  si  ha  la  formazione  di  tale  cianmetemoglobina? 

Si  deve  pensare  che  il  continuo  passaggio  del  gas  fatto  gor- 
gogliare attraverso  alla  metemoglobina  apporti  una  quantità  rela- 
tivamente grande  di  composti  cianici,  capace  di  provocjvre  la  for- 
mazione di  cianmetemoglobina  ;  mentre  la  piccola  quantità  di 
cianogeno,  eventualmente  fissatasi  in  pochi  centimetri  cubici  di 
carbossiemoglobina  da  gas  luce,  non  è  capace  di  esser  causa  di 
tale  trasformazione. 
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Conclusioni. 

1.  Il  gas  illaminante  è  capace  di  trasformare  le  soluzioni 
di  metemoglobina  in  un  liquido  di  color  rosso  chiaro,  che,  allo  spet- 
troscopio, in  una  soluzione  al  7  7o  sotto  lo  spessore  di  mm.  2,4, 
presenta  una  larga  banda  di  assorbimento  nel  verde,  localizzabile 
in  lunghezza  d'  onda  tra  0,515  e  0^580. 

2.  Il  sangue  di  bue  e  il  sangue  umano,  metemoglobinizzati, 
si  comportano  di  fronte  al  gas  illuminante  nell'identico  modo. 

3.  Le  metemoglobine  ottenute  col  permanganato  di  potassio, 
col  nitrito  d'amile  e  col  nitrito  sodico,  si  comportano  di  fronte  al  gas 
illuminante  come  la  metemoglobina  ottenuta  con  ferricianuro  po- 
tassico. 

4.  Il  CO  puro,  fatto  gorgogliare  attraverso  a  una  soluzione 
di  metemoglobina,  non  ò  capace  di  imprimerle  alcun  cambiamento. 

5.  L'aria  atmosferica  si  comporta  con  la  metemoglobina  nello 
stesso  modo  dell'ossido  di  carbonio. 

6.  La  luce  del  giorno  trasforma  la  metemoglobina  da  ferri- 
cianuro  nell'identico  modo  del  gas  illuminante,  mentre  questo  non 
avviene  per  la  metemoglobina  da  permanganato,  da  nitrito  di  sodio 
e  da  nitrito  d'amile. 

7.  La  carbossiemoglobiua  da  CO  e  la  carbossiemoglobina  da 
gas  illuminante,  trattate  con  ferricianuro,  si  trasformano  ambedue 
in  metemoglobina,  contrariamente  alle  aflfermazioni  del  Wankhofx; 
solo  in  seguito,  per  azione  della  luce,  si  trasformano  in  cianmete- 
moglobina  (fotometemoglobina). 

8.  Con  la  prova  della  metemoglobina  non  ò  possibile  dif- 
ferenziare la  carbossiemoglobina  da  giis  luce  dalla  carbossiemoglo- 
bina da  CO  puro  o  da  vapori  di  carbone. 
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SUL  MECCANISMO  DI  AZIONE  DELLE  SOSTANZE  DIURETICHE 


Ricerche  sperimentali 
DEL  Dott.  GIUSEPPE  MATUCCI. 

(Luvoro   preiiiiafco   al   Coucorao   Fabiui   del    1005). 


Sebbene  il  meccanismo  di  azione  dei  diuretici  sia  stato  argo- 
mento di  studi  condotti  molto  accuratamente  da  moltissimi  cultori 
delle  scienze  biologiche,  sebbene  molte  teorie  (e  ve  ne  sono  alcune 
ingegnose  ed  attraenti)  sieno  state  avanzate  alla  soluzione  dell'  in- 
tricato problema,  pur  tuttavia  niente  ancora  abbiamo  di  ben  posi- 
tivo ;  si  smentisce  recisamente  oggi  quello  che  ieri  era  dato  come 
assolutamente  sicuro,  e  gli  stessi  lavori  sperimentali,  sia  per  la 
differente  tecnica  operativa,  sia  per  la  differenza  dell'  interpetra- 
zione  che  i  vari  autori  hanno  dato  ai  fatti  osservati,  hanno  spesso 
condotto  a  resultati  che  sono  fra  loro  in  stridente  contradizione. 

Dopo  i  lavori  del  Ludivig^  creatore  della  teoì-ia  meccanica  o 
della  filtrazione  e  del  Bowmann^  creatore  della  teoria  della  secre" 
\iane  con  partecipazione  degli  elementi  cellulari^  fu  un  succedersi 
ininterrotto  di  pubblicazioni  sulF  argomento,  a  sostenere  ora  V  uno 
ora  l'altro  degli  autori  ricordati. 

Così  abbiamo  da  una  parte  il  Kuss^  il  Posch  e  Maly^  i  quali 
tentano  combattere  alcune  obbiezioni  rivolte  alla  teoria  della  fil- 
trazione, in  riguardo  specialmente  alla  composizione  chimica  ed 
alla  reazione  dell'  orina  confrontata  col  sangue,  da  cui  essa  do- 
'  vrebbe,  secondo  Ludwig^  direttamente  derivare  ;  abbiamo  Schmie- 
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deberg^  che  a  riprova  dell'  attività  propria  dell'  epitelio  renale,  cita 
la  formazione  per  sintesi,  da  lui  stesso  ottenuta,  per  mezzo  della 
circolazione  artificiale  del  rene,  di  acido  ippurico  dalla  glicocoUa  ed 
acido  benzoico  :  V  Heidenhain^  con  le  sue  classiche  esperienze  del 
solfo-indicato  di  sodio,  confermate  poi  dal  Kabrhel  e  dal  Oriitxfieì' 
e  confutate  da  Pautynski  e  da  Hencshen  :  il  Nussbaurn^  il  quale 
sperimentò  sui  batraoi  usufruendo  della  distinta  vascolarizzazione  che 
in  questi  animali  esiste,  sul  glomerulo  del  Malpighi^  per  mezzo  del- 
l' arteria  renale  e  nei  tubuli  per  mezzo  della  vena  poi-ta  renale  ; 
giunse  così  a  stabilire  che  mentre  alcune  sostanze  erano  eliminate 
per  il  glomerulo,  altre  lo  erano  per  i  tubuli.  Infine  Ilenk  e  Meckel, 
Meissner,  Zalescki  e  Wittieh  trovarono,  dopo  la  legatura  degli 
ureteri,  concrezioni  di  acido  urico  e  di  urati  negli  epiteli  dei  tu- 
buli renali. 

Con  l'applicazione  dell' omometro  del  Roy  (considerando  le 
modificazioni  di  volume  del  rene,  come  misura  delle  variazioni 
della  sua  provvista  vascolare)  si  vennero  poi  a  studiare  più  diret- 
tamente i  rapporti  esistenti  fra  pressione  sanguigna  e  secrezione 
oriuaria,  specialmente  per  parte  del  Roy  stesso,  del  Cmiheim^  del 
Eené,  del  Foster^  ecc.:  non  tutti  gli  autori  si  trovano  però  per- 
fettamente daccordo  nell' ammettere  in  modo  assoluto  tale  rap- 
porto :  r  Ustimoidsch  per  es.  crede  che  la  secrezione  urinaria  si 
arresti  appena  la  pressione  sanguigna  scende  sotto  i  50  mm. 
di  Hg  ;  Oriitxner  osservò  la  secrezione  dell'  orina  anche  con  una 
pressione  di  30  mm.  mentre  Barney  Sachs  non  crede  potersi  sta- 
bilire un  limite  alla  pressione  sanguigna  per  l'attività  dei  reni, 
avendo  osservato  1'  urina  uscir  fuori,  anche  con  una  pressione  in- 
feriore a  50  mm.  di  mercurio.  Secondo  il  Patvlow  in  seguito  ad 
iniezioni  di  acqua  nel  sangue,  non  si  avrebbe  aumento  di  pres- 
sione, mentre  si  ha  aumento  della  quantità  di  urina  ;  secondo 
Poìifick  ed  Albertoni  non  è  1'  aumento  del  volume  del  sangue  che 
con  i  suoi  effetti  determina  1'  aumento  della  diuresi  :  difatti  l'urea, 
r  acido  urico,  i  sali  dell'  urina,  le  iniezioni  di  idrato  di  cloralio  e 
di  acetato  di  sodio  farebbero  aumentare  notevolmente  la  quantità 
dell'  urina,  senza  portare  aumento  della  pressione.  Ma  questi  re- 
sultati così  disparati,  mi  pare  si  potrebbero  intendere  con  la  ipo-, 
tesi  emossa  dal  Poster ,  che  cioè  acqua,  acetato  sodico  ed  altre  su- 
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stanze,  aumentano  la  diuresi  per  un'azione  che  esse  avrebbero  su 
una  innervazione  vasomotoria  intrarenale  :  in  una  parola  si  avrebbe 
nel  gloraerulo  un  aumento  relativo  di  pressione,  determinato  dalla 
vaso-dilatazione  nel  territorio  renale,  mentre  resterebbe  costante  la 
pressione  sanguigna  in  tutti  gli  altri  territori  vascolari. 

Nella  massima  parte  delle  ricerche  che  sono  andato  fin  qui 
esponendo  non  si  tenne  conto  se  potessero  sussistere  delle  rela- 
zioni fisiologiche  fra  sistema  nervoso  e  secrezione  renale  :  e  poiché 
indirettamente  mi  occupo  in  questo  lavoro  di  vedere  se  e  fino  a 
qual  punto  esiste  tale  rapporto,  ritengo  opportuno  fermarmi  un 
po'  più  a  lungo  sugli  studi  finora  fatti  a  questo  proposito. 

Le  esperienze  di  Rimer  e  Bidder  avevano  dimostrato  che  si 
può  ad  una  rana  asportare  il  cervello,  o  distruggere  la  midolla 
spinale  dalla  sua  porzione  cervicale  in  basso,  senza  che  si  avesse 
cessazione  della  secrezione  urinaria,  mentre  ciò  avveniva  per  le- 
sioni apportate  alla  midolla  allungata.  E  che  l' integrità  della  mi- 
dolla allungata  non  sia  solo  indispensabile  alla  circolazione  e  alla 
respirazione,  lo  dimostra  il  fatto  che,  avvelenando  un  animale  col 
curaro  e  mantenendolo  in  vita  con  la  respirazione  artificiale,  si 
vede  continuare  la  secrezione  dell'  urina  ;  ma  la  respirazione  arti- 
ficiale non  ò  più  sufficiente  a  che  persista  l'attività  renale,  se  cu- 
rarizzando  l'animale  si  seziona  anche  il  bulbo.  Concludono  quindi 
i  due  autori  che  nel  midollo  alluugato  si  trova  il  punto  di  par- 
to/xa  della  inìiervardone  dei  reni. 

Questo  fatto  venne  avvalorato  dalle  classiche  esperienze  di 
Claudio  Bernard^  il  quale,  pungendo  il  pavimento  del  quarto 
ventricolo,  nella  linea  mediana  a  livello  delle  origini  del  vago,  e 
propriamente  nello  spazio  compreso  fra  le  origini  dei  nervi  acu- 
stici e  quelle  dei  pneumogastrici,  ottenne  glucosio  nelle  urine,  che 
erano  aumentate  di  molto  in  quantità. 

Praticando  invece  la  puntura  un  po'  più  in  alto,  1'  urina  e 
meno  abbondante,  meno  ricca  di  glucosio,  ma  contiene  albumina. 
L'esagerazione  della  quantità  dell'urina,  il  passaggio  dello  zuc- 
chero e  deir  albumina  nelle  urine,  sono  dei  fenomeni  indipendenti 
gli  uni  dagli  altri,  e  possono  essere  prodotti  separatamente.  Così 
facendo  la  puntura  un  po'  al  disotto  della  origine  dei  nervi  udì- 
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tivi,  si  ottiene  poliuria  senza  zucchero  e  senza  albumina.  Da  che 
dipende  questa  poliuria?  Non  certamente  da  un  aumento  di  pres- 
sione che  non  si  modilBca  affatto  :  né,  secondo  Eckhard^  da  una 
azione  vasomotrice  per  mezzo  dello  splacnico,  perchè  ha  luogo 
anche  dopo  la  sezione  dello  stesso. 

U  Eekhard  ammettendo  nel  bulbo  il  centro  di  innervazione 
per  la  secrezione  urinaria,  cerca  sopratutto  le  vie  nervose  speci- 
fiche le  quali  debbano  condurre  gli  eccitamenti  dal  midollo  allun- 
gato ai  reni.  Egli  dimostrò  che  il  taglio  del  midollo  spinale,  fra 
la  sesta  e  la  settima  vertebra  cervicale,  era  seguito  tosto  da  un 
arresto  duraturo  della  secrezione  '  renale  :  e  lo  stesso  effetto  ottenne 
costantemente  facendo  il  taglio  piìi  in  alto  nella  regione  cervicale, 
onde  egli  concluse  :  il  midollo  cervicale  essere  nececessario  alla  se- 
crezione urinaria. 

Questo  di  Eckhard^  iniziò  una  serie  di  esperimenti  tendenti  a 
dimostrare  se  la  secrezione  fosse  dipendente,  o  meno,  dal  sistema 
nervoso,  e  che  dettero  luogo  a  discussioni  nelle  quali  non  si  potè 
a  meno  di  ritornare  sopra  il  problema  or  ora  preso  in  rassegna,  se 
cioè  la  urinazione  fosse  dipendente  dalla  pressione,  e  quindi  se  il 
fatto  trovato  da  Eckhard  potesse  interpetrarsi  come  mancata  uri- 
nazione  per  abbassamento  di  pressione. 

Così  r  Ustimowitsch  dimostrò  un  rapporto  strettissimo  fra  se- 
crezione urinaria  e  pressione  sanguigna  :  egli  dopo  avere  arrestato 
la  secrezione  in  un  animale  col  taglio  della  midolla  cervicale,  iniet- 
tava urea;  vedeva  ricominciare  la  secrezione  e  nello  stesso  tempo 
aumentare  la  pressione  sanguigna. 

Ma  r  Heidenhain,  considerando  che  per  iniezione  di  urea  T  au- 
mento della  pressione  non  ò  costante  e  che  d*  altra  parte  T  inie- 
zione di  altre  sostanze  che  per  niente  influenzano  la  pressione 
(idrato  di  cloralio,  nitrato  sodico,  ecc.)  hanno  lo  stesso  effetto,  ri- 
tenne doversi  a  tutt' altra  causa  riferire  il  ritorno  della  secrezione 
in  seguito  alla  iniezione  di  urea. 

Invece  credette  poter  dimostrare  il  rapporto  fra  pressione  e 
secrezione  nel  seguente  modo:  dopo  aver  sezionato  ad  un  coniglio 
il  midollo  cervicale,  iniettò  nella  giugulare  5  ce.  di  una  soluzione 
di  indaco  carminio  ;  dopo  un'  ora,  non  vedendosi  più  goc<5Ìa  di 
urina,   T  animale    veniva  sacrificato.    Nella    sezione    si  vedevano  i 
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tubuli  contorti,  V  ansa  ascendente  di  Henle  e  il  tratto  intercalare 
pieni  di  granulazioni  e  di  cristalli  colorati:  siccome  la  filtrazione 
dell'  acqua  era  stata  intieramente  sospesa  per  la  sezione  del  mi- 
dollo, non  si  era  prodotta  corrente  nei  canali  uriniferi,  e  la  so- 
stanza colorante  dovette  evidentemente  esser  secreta  là  dove  si 
trovava.  Dunque  per  la  sezione  del  midollo,  mentre  continua  la 
secrezione  in  quella  parte  di  rene  dove  la  funzione  è  indipendente 
dalla  pressione,  cessa  invece  nell'altra  dove  questa  dipendenza 
esiste. 

In  seguito  Bamey  Sachs  ritornò  su  questi  studi  e  venne  alla 
conclusione  che  si  può  sezionare  il  midollo  nei  punti  piìi  differenti, 
senza  che  ciò  abbia  notevole  influenza  sulla  secrezione  renale: 
mentre  se  la  sezione  cade  nella  midolla  cervicale,  cessa  bensì  la 
urinazione^  ma  questo  fatto  è  in  strettissimo  rapporto  con  l'abbas- 
samento della  pressione. 

Vulpian  cercando  di  spiegare  la  poliuria  che  si  può  ottenere 
con  la  puntura  del  pavimento  del  quarto  ventricolo,  propende  per 
ritenerla  dipendente  dall'azione  combinata  di  due  disturbi  mor- 
bosi :  da  una  parte  l' eccitamento  delle  fibre  vaso-dilatatrici,  dal- 
l'altra  l'irritazione  dei  nervi  secretori  del  rene.  Quantunque  l'esi- 
stenza di  nervi  secretori  non  siasi  potuta  ancora  dimostrare  in 
modo  positivo,  non  esita  ad  ammetterli,  confidando  che  accurate 
ricerche  arriveranno  a  riempire  questa  lacuna  delle  nostre  cono- 
scenze sopra  r  innervazione  dei  reni. 

Il  Vulpian  crede  anche  probabile,  che  la  maggior  parte  delle 
cause  che  producono  la  poliuria,  agiscano  per  un  meccanismo  ri- 
flesso, che  abbia  per  centro  la  midolla  allungata:  così  avrebbe 
luogo  la  poliuria  in  seguito  ad  alcune  lesioni  sulla  midolla  spi- 
nale, od  in  seguito  a  contusioni  della  regione  del  fegato,  dei 
reni,  ecc. 

Nel  1889  lo  SpalUtta  pubblicò,  su  questo  importaante  argo- 
mento, un  lavoro  col  quale  giungeva  a  risultati  abbastanza  diffe- 
renti da  quelli  ottenuti  dagli  altri  sperimentatori  fin  qui  ricordati. 
Egli  operava  nel  seguente  modo  :  dopo  avere  svuotata  completa- 
mente la  vescica,  col  cateterismo  se  si  trattava  di  una  cagna,  o 
comprimendo  fortemente  la  regione  ipogastrica  se  di  un  cane,  se- 
zionava il  midollo  a  varie  altezze  :  immediatamente  dopo  la  sezio- 


1 


354  G.    MATUCCI 

ne,  iniettava  sotto  la  pelle  una  soluzione  di  ioduro  di  potassio: 
questo  perchè,  non  essendo  sicuro  di  avere,  col  cateterismo  o  con 
la  pressione  ipogastrica,  espulsa  tutta  la  urina  contenuta  in  vesci- 
ca, aveva  bisogno  di  un  criterio  esatto  per  sapere  se  V  urina,  che 
dopo  r  atto  operativo  1'  animale  emetteva  o  si  trovava  in  vescica, 
fosse  stata  secreta  prima  o  dopo  la  lesione  spinale  :  è  chiaro  che 
se  r  urina  dava  la  reazione  dell'  iodio,  era  stata  secreta  dopo  la 
sezione. 

Ebbene  egli  sezionando  in  vari  animali  il  midollo  a  varie  al- 
tezze fra  la  quarta  vertebra  dorsale  e  la  quarta  cervicale,  non  vide 
mai  cessare  la  iirinazione,  e  questo  contrariamente  a  quanto  ave- 
vano osservato  Eckhard^  Ustimowitseh^  Heidenhain^  Barriey 
Sachs.  Osservava  invece  V  arresto  della  secrezione,  tiuando  la  se- 
zione era  fatta  tra  la  ierxa  e  la  quarta  vertebra  cervicale.  Osservò 
inoltre  lo  Spallitta  che  eccitando  elettricamente  il  midollo  nella 
porzione  cervicale,  si  a^eva  un  arresto  temporaneo  della  urina- 
zione,  e,  dice,  siccome  sappiamo  che  V  eccitamento  del  midollo  pro- 
duce un  aumento  di  pressione,  dal  momento  che  ad  esso  non  cor- 
risponde un  aumento  della  secrezione,  e  si  nota  invece  un  arresto, 
vuol  dire  che  V  urinazione  non  è  in  rapporto  con  la  pressione  san- 
guigna :  conclude  quindi  ammettendo  che  le  alterax'ioni  della  fun- 
xione  urinaria  osservate  dopo  la  sexione  del  midollo  cervicak  fra 
la  terxa  e  la  quarta  vertebra,  sieno  dovute  a  lesimii  di  fasci  ner- 
vosi  speciali  per  la  funzione  del  rene. 

A  me  pare  però  che  questi  risultati  e  queste  conclusioni  non 
vadano  esenti  da  critiche,  ch'io  mi  riserbo  di  esporre  in   seguito. 

Non  sono  mancati  nemmeno  sperimentatori  sopra  il  sistema 
nervoso  periferico,  tendenti  a  dimostrare  quale  influenza  esso  po- 
tesse avere  sulla  secrezione  renale. 

La  stimolazione  dei  nervi  renali  darebbe  secondo  Bernard^ 
Eckkard^  Vulpian  una  diminuzione  ed  anche  un  arresto  della  se- 
crezione, il  taglio  darebbe  un  aumento. 

Vulpian  vide  divenire  pallido  il  tessuto  renale  dopo  elettriz- 
zazione dei  nervi  renali,  mentre  nello  stesso  tempo  diminuiva  il 
calibro  dell'  arteria  e  della  vena  di  più  della  metà. 

Schtvarx  avrebbe  recentemente  osservato  una  diminuzione  del 
secreto  in  seguito  al  taglio  del  simpatico. 
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Secondo  alcuni  (Eckhard,  Vtdjnati)  il  vago  non  avrebbe  al- 
cuna influenza  sulla  funzione  secretiva  e  sulla  circolazione  dei  reni. 

Bernard  aveva  però  osservato  che  nel  coniglio,  dopo  il  taglio 
del  gran  simpatico,  V  eccitamento  del  moncone  periferico  del  vago 
al  cardias  determinava  un  aumento  della  secrezione  urinaria  ed 
una  congestione  del  rene. 

Nel  1888  il  Masitis  credette  di  potere  assegnare  al  vago  una 
azione  vaso-costrittrice  nel  rene  ed  un'  azione  trofica  :  tali  ricerche 
furono  confermate  da  Arthand  e  Butte^  da  Som,  da  Bossi,  Ven- 
nero invece  confutate  in  parte  dal  Vanni  e  completamente  dal 
Walrawens, 

Secondo  quest'  ultimo^  l' eccitazione  del  vago  al  collo  arresta 
la  secrezione  renale  per  la  sua  azione  inibitoria  sul  cuore,  e  suc- 
cessiva diminuzione  della  pressione  sanguigna  :  ma  tale  stimolo  non 
ha  più  effetto  dopo  l'atropinizzazione,  il  che  dimostra  che  il  vago 
non  contiene  fibre  vasomotorie  né  secretorie  per  il  rene. 

Meccanismo  di  azione  dei  diuretici,  —  Gli  studi  fisiologici 
sulla  funzione  renale,  come  si  è  potuto  constatare  fino  ad  ora^  non 
hanno  potuto  risolvere  in  modo  assolutamente  ineccepibile  i  pro- 
blemi che  si  riferiscono  al  meccanismo  della  funzione  stessa,  e 
quindi  non  hanno  potuto  dare  alle  indagini  farmacologiche,  quei 
lumi  che  sono  necessari  ad  interpetrare  il  modo  di  agire  dei  diu- 
retici, od  a  stabilire  se  una  sostanza  sia  o  no  realmente  capace  di 
accrescere  la  diuresi.  La  confusione  si  è  resa  piìi  grave  non  solo 
per  le  condizioni  difficili  dell'  esperimento,  ma  perchè  spesso  si  è 
scambiata  V  azione  terapeutica  con  la  iisiologica,  di  modo  che  non 
è  a  meravigliarsi  se  trovansi  nella  letteratura  di  questo  argomento 
opinioni  tanto  discordi. 

I  farmacologi  assegnai'ono  alle  varie  sostanze  diuretiche  un 
diverso  meccanismo  di  azione,  a  seconda  che  parteggiavano  per  una 
0  per  r  altra  delle  principali  teorie  che  ho  ricordato. 

Cosi  finché  ha  tenuto  il  campo  la  teoria  meccanica  del  Ludivig^ 
si  è  ritenuto  che  la  maggior  parte  dei  medicamenti  agissero  sulla 
diuresi  per  aumentata  pressione  sanguigna  (v.  lavori  di  Luduig^ 
Hermann^  Ghriitxner^  Bomard^  Sobyeranski^  ecc.),  e  del  resto  anche 
ora  è  riconosciuto  da  tutti  che  ci  sono  varie  sostanze  (scilla,  digi- 
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tale,  ecc.)  che  agiscono  indiscatibilmente  per  an  aumento  della  pres- 
sione sanguigna. 

Ma  poiché  si  vide  da  altri  sperimentatori  che  ci  sono  alcune 
sostanze  le  quali  aumentano  la  secrezione  dell'  urina  senza  mini- 
mamente 0  quasi  influenzare  la  pressione,  sì  pensò  ad  un'  azione 
diretta  dei  farmaci  stimolante  V  epitelio  renale  :  e  questo  massima- 
monte  dopo  i  classici  lavori  del  Heidenhain.  Senza  passare  in  ri- 
vista tutta  la  immensa  quantità  di  lavori  pubblicati  su  questo  ar- 
gomento, mi  limiterò  a  citare  i  più  importanti  e  recenti. 

Mountard- Martin  e  Richet  nel  1880,  e  Albertoni  nel  1881, 
studiarono  V  azione  degli  zuccheri  suU'  organismo,  iniettandone  so- 
luzioni acquose  nella  vena  femorale  di  un  cane  e  videro  che  potevano 
così  produrre  una  enorme  diuresi. 

Stabilirono  poi  (Mountard-Martin  e  Richet)  tale  diuresi  non 
essere  dovuta  all'acqua  della  soluzione,  poiché  con  una  quantità 
anche  dieci  volte  maggiore  di  acqua  semplice  non  ottennero  po- 
liuria;  ma  bensì  (Albertoni)  doversene  ricercare  la  causa  nella 
pressione  sanguigna,  la  quale,  per  una  iniezione  di  20  gr.  di  gluco- 
sio in  20  ce.  di  acqua,  era  capace  di  innalzarsi  di  40  e  60  mm. 
di  mercurio  in  un  cane  del  peso  di  7  kgr.  circa. 

Botkin  e  Koscklakoff  usarono  la  caffeina  in  molti  idropici  e 
stabilirono  che  essa  aveva  forte  azione  diuretica  come  conseguenza 
dell'aumento  di  forza  del  cuore  e  della  pressione  sanguigna.  Lo 
stesso  stabilirono  per  la  Scilla  Husemann  e  Koenig. 

Nel  1883  invece  Brackenridge  avendo  osservato  che  la  caf- 
feina non  ha  alcuna  azione  diuretica  quando  l' epitelio  renale  ò 
alterato,  (nefrite  parenchimale)  e  che  si  ha,  per  caffeina,  aumento 
di  urea  (ciò  che  non  si  può  spiegare  con  un  semplice  fenomeno  di 
filtrazione)  ne  deduce  che  essa  agisce  direttamente  suU'  epitelio  re- 
nale, oltreché  sulla  pressione  sanguigna. 

Poco  tempo  dopo  Jendrassik  credendo  di  avere  a  caso  scoperto 
il  potere  diuretico  del  calomelano,  mentre  tale  azione  era  già  co- 
nosciuta anticamente,  (Paracelso)  —  come  fa  rilevare  in  una  sua 
memoria  in  proposito  A.  Corradi  —  lo  sperimentò  in  alcuni  idro- 
pici ed  escluse  una  azione  eccitante  sui  reni,  poiché  otteneva  au- 
mento della  diuresi  solo  in  individui  edematosi  ;  e  d' altra  parte 
non  avendo  potuto  osservare  alcuna  influenza  sulla  pressione  san- 
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guigna  e  sulla  funzione  del  cuore,  concluse  che  il  principale  fat- 
tore della  poliuria  da  calomelano  si  deve  trovare  nel  riassorbimento 
del  liquido  idropico  per  mezzo  del  sangue  in  der  resorption  der 
Oedem-atosen  FUls»ingkeit  durch  das  Blut). 

Spiller  Locke .  riferendosi  ai  lavori  di  Ustiìnovntsch  ed  Abehf^ 
cerca  spiegare  V  azione  diuretica  del  calomelano,  ricordando  che 
esso  aumenta  l' urea  nel  sangue  e  che  V  aumento  di  urea  eccita  la 
diuresi.  Se  si  taglia  ad  un  cane  la  midolla  spinale  per  modo  che 
cessi  nei  reni  la  pressione  sanguigna  e  si  sopprima  così  la  secre- 
zione di  urina,  si  vede  poi  questa  ristabilirsi  quando  si  inietta  urea 
nelle  vene  {Ustimowitsch).  Con  la  trasfusione  di  sangue  ricco  di 
urea^  si  aumenta  la  quantità  di  sangue  che  neir  unità  di  tempo 
passa  per  i  reni,  restando  però  invariata  la  pressione  (Abelef). 

Che  il  calomelano  aumenti  V  urea  nel  sangue  venne  dimostrato 
da  Nfjel  Paton. 

Giova  qui  ricordare  anche  gli  studi  del  Munck  il  quale  spe- 
rimentò razione  dei  diuretici  sui  reni  estirpati  e  sottoposti  alla 
circolazione  artificiale.  Secondo  questo  autore  la  sola  digitale  au- 
menterebbe la  diuresi  per  azione  sul  cuore,  sulla  pressione  sangui- 
gna, mentre  parecchie  altre  sostanze  (cloruro  di  sodio,  nitrato  di 
potassio  e  di  sodio,  caflFeina,  glucosio),  produrrebbero  abbondante 
diuresi  per  un  acceleramento  della  velocità  del  sangue  nel  territo- 
rio renale,  dovuto  a  dilatazione  vasaio.  Crede  però  che  questa  azione 
non  basti  da  sola  a  spiegare  V  enorme  aumento  della  secrezione  e 
che  quindi  non  si  possa  del  tutto  escludere  un'  azione  diretta  sul- 
r  epitelio  secemente  del  rene. 

Nel  1889  r  Alhertoni  ritornando  sul  meccanismo  deir  azione 
diuretica  degli  zuccheri,  vide  che  iniettandone  ai  conigli  aumen- 
tava la  quantità  di  urina,  ma  non  si  aveva  aumento  della  pres- 
sione, come  aveva  ottenuto  precedentemente  nei  cani  :  invece  spe- 
rimentando air  oncometro  del  Boy^  od  osservando  la  quantità  di 
sangue  uscita  da  una  vena  prima  e  dopo  la  somministrazione  di 
glucosio,  constatò  sempre,  in  seguito  ad  iniezione  di  zucchero,  di- 
latazione vasaio  e  conseguentemenae  aumento  della  velocità  del 
sangue  :  ed  a  questo  fatto  appunto  attribuiva  V  aumento  della  diu- 
resi, analogamente  a  quello  che  per  la  caffeina  aveva  stabilito  il 
Munck, 
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Contro  questa  opinione  del  Mtuick  sorse  però  lo  Sehroeder 
facendo  osservare  che  in  tutti  gli  organi  sottoposti  alla  circolazione 
artificiale,  per  avvelenamento  di  quasi  tutte  le  sostanze,  ha  luogo 
una  dilatazione  vasaio.  Egli  è  convinto  che  la  caffeina  agisca  sulla 
diuresi  per  V  azione  sua  diretta  sull'  epitelio  renale,  e  per  spiegare 
il  fatto  che  negli  individui  normali  spesse  volte  non  si  ha  aumento 
della  diuresi,  egli  ammette  che  la  caffeina  eserciti  contemporanear 
mente  due  azioni  :  V  una  eccitante  il  sistema  nervoso  centrale  e 
quindi  anche  il  centro  vaso-motorio,  per  cui  si  restringono  i  vasi 
renali  e  viene  ostacolata  la  secrezione  urinaria  ;  l' altra,  diretta 
suir  epitelio  renale,  è  quella  capace  di  un  forte  aumento  della  diu- 
resi :  ora  1'  azione  eccitante  centrale  può,  secondo  V  autore,  com- 
pensare in  parte  o  neutralizzare  completamente  quella  esercitata 
sul  rene.  Quindi  perchè  l'azione  diuretica  della  caffeina  si  possa 
spiegare  nella  sua  totalità,  è  necessario  che  sia  eliminata  l'in- 
fluenza del  centro  vaso-motorio  :  ed  a  dimostrare  la  verità  di  que- 
sto suo  asserto,  egli  cita  i  resultati  ottenuti  con  le  sue  esperienze 
sui  cani  :  dopo  avere  isolato  dal  sistema  nervoso  centrale  un  rene, 
tagliando  tutti  i  nervi  che  in  esso  si  immettono,  inietta  nella  giu- 
gulare una  soluzione  di  caffeina  ed  ottiene  un  forte  aumento  della 
urinazione,  dalla  parte  del  rene  isolato  in  confronto  di  quello  sano  : 
questo,  secondo  lui,  perchè  il  rene  isolato  non  è  piii  sottoposto  al- 
l'influenza  del  centro  vaso-motorio  e  risente  quindi  intieramente 
r  azione  diuretica  della  caffeina  :  ma  a  me  pare  che  abbia  dato 
una  falsa  interpetrazione  al  fenomeno  osservato  :  un  rene  cui  sieno 
tagliati  i  nervi  non  si  trova  più  nelle  sue  condizioni  fisiologiche  ; 
col  taglio  si  determina  una  neuro-paralisi  e  quindi  dilatazione  va- 
saio ed  aumento  della  quantità  di  sangue  che  passa  pei  reni  nel- 
r  unità  di  tempo  ;  d' altra  parte,  la  dilatazione  vasaio  del  rene  non 
essendo  compensata  da  dilatazione  in  altre  parti  dell'  organismo,  si 
avrà  un  forte  aumento  di  pressione  nel  territorio  renale  e,  come 
conseguenza  immediata,  abbondantissima  diuresi.  In  una  seconda 
serie  di  esperienze  lo  Sehroeder  somministra  la  caffeina  ad  ani- 
mali precedentemente  cloralizzati  o  morfinizzati  ottenendo  un  ef- 
fetto diuretico  molto  notevole,  e  spiega  questo  ammettendo  che 
con  tali  ipnotici  si  paralizzi  il  centro  vaso-motore  in  modo  che 
esso  non  faccia  più  risentire  la  sua  azione  vaso-costrittrice  sul  rene. 
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Malgrado  che  una  tale  opinione  abbia  tutta  T  apparenza  della 
realtà  e  sia  fondata  sopra  esperienze  ben  condotte,  pure,  basandosi 
su  nuovi  fatti  sperimentali  la  cui  interpetrazione  non  può  dar 
luogo  a  dubbio,  fu  confutata  da  Cervello  e  Lo  Moìkico. 

Essi  mutarono  le  condizioni  dell'esperienza: 

1**  Adoperando  altri  farmaci  che,  mentre  producono  una 
risoluzione  muscolare,  non  paralizzano  il  centro  vaso-motore 
(curaro). 

2®  Ricorrendo  a  quelli  stessi  adoperati  dallo  Schroeder  ma 
dati  a  dosi  così  piccole  da  non  poter  rendere  questo  centro  in- 
sensibile ai  suoi  eccitamenti. 

Gonducendo  in  tal  guisa  gli  esperimenti,  secondo  le  idee 
dello  Schroeder^  evidentemente  non  si  sarebbe  più  dovuto  otte- 
nere r  effetto  diuretico  ne  col  curaro  e  la  caffeina,  né  con  questa 
e  le  piccole  dosi  di  paraldeide,  morfina,  ecc.,  poiché  in  entrambi 
i  casi  il  centro  vaso-motorio  è  sempre  capace  di  sentire  l'in- 
fluenza degli  eccitanti  e  quindi  anche  della  caffeina,  nello  stesso 
modo  come  negli  animali  ai  quali  si  dà  solo  questo  alcaloide  ; 
ebbene,  un  aumento  molto  intenso  della  urinazione  fu  osservato 
lo  stesso. 

Invece  somministrando  caffeina  ad  animali  precedentemente 
cloroformizzati,  quindi  col  centro  vaso-motorio  paralizzato,  non 
riuscirono  ad  accelerare  la  eliminazione  dell'urina,  già  diminuita 
dall'anestetico.  A  questo  proposito  però,  come  osservano  giusta- 
mente gli  autori,  si  può  obbiettare  che  il  cloroformio  complica 
un  po'  le  condizioni  dell'esperimento,  rendendo  forse  ineccitabile 
r  epitelio  renale.  « 

Per  un  aumento  della  diuresi  da  caffeìna  dipendente  dalla 
pressione  sanguigna,  si  schiera  il  Coppola  il  quale,  sperimentando 
su  cani  e  su  rane,  vide  costantemente  aumentare  la  pressione 
arteriosa  ed  insieme  accrescersi  il  numero  dei  battiti  cardiaci. 

Il  Baldi  tenta  di  risolvere  la  questione,  cercando  se  in  se- 
guito alla  somministrazione  di  caffeina  si  possano  osservare  modi- 
ficazioni morfologiche  dell'  epitelio  renale,  dovute  ad  aumentata 
funzionalità,  analogamente  a  quello  che  si  osserva  in  altre  glan- 
dule  dell'  organismo  (salivari,  pancreatica). 

Egli   estirpa  un  rene  ad    un   animale,   indi  somministra  caf- 
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feiiia  e  dopo  un  certo  tempo,  osserv^ato  V  aumento  dell'  urina, 
estirpa  V  altro  rene,  e  di  tutti  e  due  esamina  al  microscopio  se- 
zioni preparate  con  la  medesima  tecnica  (liquido  di  Flemming^ 
serie  degli  alcool,  cloroformio,  inclusione  in  paraffina,  colorazione 
con  safranina). 

Ma  nelle  sue  numerose  esperienze  non  è  mai  riuscito  ad 
osservare  differenze  morfologiche  apprezzabili  fra  i  due  reni. 

È  certo  che  se  qualche  differenza  avesse  potuto  notare,  la 
questione  sarebbe  stata  risoluta  definitivamente.  Invece  dato  il 
resultato  negativo,  l'autore,  mentre  non  sì  sente  di  poter  esclu- 
dere in  modo  categorico  un'  azione  della  caffeina  sull'  epitelio  re- 
nale, pure  crede  di  poter  consigliare  una  grande  circospezione 
neir  accettare  le  ipotesi  dello  Sckroeder. 

Invece  l' Aeh  pur  non  avendo  potuto  trovare  alterazioni  ma- 
croscopiche né  microscopiche  nei  reni,  dopo  somministrazione  di 
dimetilxantina,  paraxantina  e  teofiUina,  rimane  convinto  fautore 
della  teoria  dello  Sckroeder^  localizzando  nell'epitelio  e  special- 
mente in  quello  del  glomerulo,  l' azione  diuretica  dei  derivati 
della  xantina. 

A  conclusioni  affatto  opposte  giunse  Starb'ng^  il  quale  avendo 
osservato  aumento  di  volume  del  rene  durante  la  diuresi  da  caf- 
feina ne  spiega  1'  azione  esclusivamente  con  una  attiva  dilatazione 
vasale. 

Massalongo  e  Silvestri  studiando  il  meccanismo  d'azione 
della  diuretina,  ne  localizzano  1'  attività  sul  parenchima  renale. 

Masius  ascrive  alla  diuretina  un  potere  diuretico  superiore 
a  quello  della  digitale  e  ritiene  che  agisca  sui  reni  direttamente, 
aumentandone  1'  attività  ed  elevando  la  secrezione  degli  elementi 
propri  dell'  urina. 

Cosi  pure  Seibert  avendo  adoperato  la  diuretina  in  molti  casi 
di  malattie  renali  e  cardiache,  crede  di  poterne  localizzare  l' azione 
suir  epitelio  renale,  non  avendo  potuto  ottenere  alcuno  effetto  in 
casi  nei  quali  l'epitelio  rimasto  sano  era  poco.  Però  trova  che 
tale  sostanza  è  anche  eccellente  stimolante  cardiaco  e  capace  di 
accrescere  la  pressione  sanguigna. 

Obolenscky  sperimentando  col  balsamo  di  copaive,  gli  attri- 
buisce un'  azione  più  potente  della  digitale,  convallaria,    calome- 
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lano,  sparteina  :  ha  riscontrato  dietro  sua  somministrazione,  effetti 
durevoli  ;  le  condizioni  del  polso  e  della  pressione  si  mantengono 
inalterate:  ne  ascrive  l'azione  sui  nervi  secretori  del  rene  dissen- 
ziendo  invece  da  Botkin  che  attribuisce  razione  sui  vasi  del  rene 
dilatandoli. 

Silva  e  Brugnatelli  per  il  calomelano,  Orandis  per  il  clo- 
ralio, descrivono  un'azione  diretta  sull'epitelio  renale. 

Albanese  studiando  con  T  oncometro  l'azione  del  curaro,  clo- 
ralio e  caffeina  sulla  circolazione  renale,  ci  conduce  ad  alcune 
conclusioni  di  un  certo  intei:esse. 

Afferma  innanzi  tutto  che  l'aumento  della  diuresi  non  è 
strettamente  in  rapporto  con  l'afflusso  maggiore  di  sangue  al 
rene.  Infatti  per  la  somministrazione  di  solo  cloralio,  farmaco 
che  produce  un  aumento  insignificante  della  diuresi,  ha  veduto 
notevolmente  aumentare  il  volume  del  rene:  mentre  d'altra  parte 
il  curaro,  la  cui  azione  diuretica  è  abbastanza  intensa,  non  pro- 
duce sul  volume  renale  notevoli  cambiamenti.  Nota  inoltre  che  se 
ci  fosse  rapporto  di  causa  ad  effetto,  fra  il  maggiore  afflusso  di 
sangue  al  rene  e  la  diuresi,  nel  momento  in  cui  si  aggiunge  la 
caffeina  agli  altri  farmaci,  dovremmo  vedere  innalzarsi  considere- 
volmente la  curva  oncografica  ;  invece,  V  aumento  che  la  caffeina 
apporta  al  volume  del  rene,  quando  esso  è  già  sotto  l'azione  del 
curaro  o  del  cloralio,  non  è  tale  da  poter  dare  ragione  dell'ac- 
crescimento considerevolissimo  che  produce  nella  quantità  del- 
l' urina  emessa. 

Dietro  somministrazione  di  sola  caffeina,  non  ha  mai  notato 
costrizione  vasale,  ma  sempre  dilatazione  e  ciò  in  contrasto  alla 
teoria  di  Schroeder  :  tuttavia  non  avendo  potuto  stabilire  un  rap- 
porto costante  fra  secrezione  urinaria  ed  aumento  di  volume 
del  rene,  inclina  a  localizzare  l'azione  dei  diuretici  sull'epitelio 
renale. 

Una  teoria  che  ha  trovato  un  buon  numero  di  fautori  è 
quella  di  Sobieranski  il  quale,  sostenitore  convinto  della  teoria 
meccanica  del  Ludwig^  e  basandosi  su  dati  sperimentali,  ammette 
per  il  meccanismo  renale  una  funzione  filtratrice  nella  capsula 
del  Bowmann^  in  dipendenza  della  pressione  sanguigna  e  del 
coefficiente  osmotico,  ed  una  funxione  di  riassorbi nwnto^  nei  tu- 
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bali  contorti  e  forse  anche  nei  retti  e  nelle  altre  parti  del  rene. 
Cosicché  secondo  lui  i  medicamenti  diuretici  possono  agire: 

1"  Aumentando  la  pressione  sanguigna  od  il  coefficiente 
osmotico  nel  glomerulo  ; 

2**  Paralizzando  l'epitelio  dei  tubuli  in  modo  da  impedire 
il  riassorbimento  ; 

3^  Agendo  contemporaneamente  sul  glomerulo  e  sui  tubuli. 
Così  i  sali  agirebbero  aumentando  il  coefficiente  osmotico  e  di 
filtrazione  dei  glomeruli,  essendo  capaci  di  togliere  ancora  del- 
l' acqua  all'  organismo  e  produrre  diuresi,  quando  gli  altri  diu- 
retici sono  rimasti  inefficaci  :  la  caffeina,  diuretina,  teobromina  ed 
affini  agirebbero  paralizzando  il  potere  assorbente  dei  tubuli  e 
possono  quindi  mostrare  spiccata  la  loro  azione,  quando  nell'orga- 
nismo non  manchino  sostanze  da  urinare  :  infine,  al  terzo  gruppo, 
ascrive  quale  rappresentante  principale  l'urea,  la  cui  azione  filtra- 
trice  sarebbe  però  minore  che  quella  che  si  ha  per  i  sali,  come 
pure  l'azione  paralizzante  sarebbe  minore  di  quella  della  caffeina. 
Il  Sobieranski^  nelle  sue  esperienze  con  la  caffeina  ha  no- 
tato che  se  si  inietta  nella  giugulare  di  un  cane  una  soluzione 
di  indaco-carminio,  dopo  precedente  somministrazione  di  caffeina, 
e  si  va  poi  ad  esaminare  il  rene,  non  si  vede  mai  alcuna  colora- 
zione dei  nuclei  dei  tubuli,  ma  solo  una  colorazione  molto  lieve 
e  diffusa  del  protoplasma  cellulare  :  invece  se  si  inietta  indaco, 
senza  aver  dato  prima  caffeina,  tale  colorazione  dei  nuclei  la  si 
ottiene  :  che  vuol  dire  ciò  ?  Se  veramente  la  caffeina  eccitasse  l'epi- 
telio renale  a  maggior  funzione,  secondo  asserisce  lo  Schroeder^  si 
dovrebbe  aver  per  iniezione  di  solfo  indicato  una  piii  intensa  co- 
lorazione dei  nuclei  o  per  lo  meno  uguale  a  quella  che  si  ha  som- 
ministrando la  sola  sostanza  colorante  ;  invece,  conclude  1'  autore, 
la  caffeina  paralizza  evidentemente  l' epitelio  dei  tubuli  ;  tanto  è 
vero  che  esso  non  è  più  capace  di  assumere  l'indaco.  In  succes- 
sive esperienze  l'autore,  mantenendo  gli  animali  con  alimenti 
asciutti  (pane,  crusca,  ecc.)  vide  che  anche  forti  dosi  di  caffeina 
non  erano  capaci  di  aumentare  la  diuresi  e  si  fece  da  ciò  la  con- 
vinzione che,  per  avere  un  effetto  diuretico  qualsiasi,  non  è  solo 
necessaria  la  caffeina,  ma  anche  una  quantità  sufficiente  nel  san- 
gue di  sostanze  capaci  a  produrre  urina. 
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È  certo  però  che  anche  questa  teoria,  per  quanto  ingegnosa 
e  fondata  suU' esperimento,  non  lascia  del  tutto  persuasi  poiché 
non  riesce  a  spiegare  tutti  i  fenomeni  che  si  osservano  nella  com- 
plicata funzione  della  urinazione. 

Altri  autori  per  analogia  con  le  altre  glandale  dell'  organi- 
smo, si  sono  dati  a  studiare  V  azione  sul  rene  di  quelle  sostanze 
che  in  generale  agiscono  sui  nervi  glandulari  (secrezione  della 
saliva  e  del  sudore),  ma  i  resultati  fin  qui  ottenuti  non  vanno 
allatto  d'accordo  fra  loro.  La  stessa  sostanza,  atropina,  adoperata 
da  un  osservatore  (Oray)  dà  forte  aumento  della  diuresi  ;  adope- 
rata da  un  altro  (Gryns)  dà  diminuzione  o  anche  arresto.  Cosi 
la  pilocarpina  dà  secondo  Sabbatini  e  Pitini  una  diminuzione 
della  urinazione.  Appare  quindi  manifesta  da  una  parte  o  dal- 
l'altra  l'imperfezione  della  indagine,  o  per  lo  meno  un  falso 
modo  di  interpetrare  i  fenomeni  osservati. 

Ultimamente  il  Vinci  male  adattandosi  a  ritenere  la  funzione 
renale  come  un  semplice  fenomeno  di  filtrazione,  tenta  in  un  suo 
lavoro  sul  meccanismo  di  azione  dei  diuretici,  di  chiarire  questo 
importante  capitolo  della  farmacologia,  studiando  in  qual  maniera 
e  fino  a  qnal  punto  la  funzione  urinaria  dipenda  dal  sistema  ner- 
voso, e  cercando  di  stabilire  come  alcuni  diuretici  (glucosio,  lat- 
tosio) abbiano  influenza  sulla  secrezione  renale  per  un'  azione  loro 
spiegata  sul  sistema  nervoso  centrale. 

Dato  il  nessuno  accordo  fra  i  fisiologi  sulla  influenza  eserci- 
tata dal  tagliò  della  midolla  cervicale  nelle  diverse  sue  sezioni, 
sulla  secrezione  renale,  e  specialmente  sulla  esistenza  e  sulla  ubi- 
cazione di  un  centro  di  innervazione  renale,  1'  autore  vuol  riscon- 
trare i  resultati  dei  diversi  sperimentatori,  e  si  ripromette  di  po- 
ter stabilire,  con  la  prova  farmacologica,  l'influenza  del  sistema 
nervoso  sulla  secrezione  renale  e  l'ubicazione  di  un  eventuale 
centro  di  innervazione  del  rene  che  regoli  e  diriga  l'attività  di 
quest'organo,  com'ò  il  caso  per  gli  altri  organi  e  per  le  altre 
glandule. 

Egli,  sezionando  il  midollo  cervicale  a  diverse  altezze,  ha 
veduto  costantemente  cessare  la  secrezione  urinaria  e  nello  stesso 
tempo  scendere  la  pressione  sanguigna  da  100-120  a  10-20  mm. 
di  mercurio.  Iniettando  poi  soluzioni  di  glucosio  ha    visto  risalire 
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la  pressione  saDguìgna  a  90-100  mm.,  rinforzare  il  battito  car- 
diaco, aumentare  il  numero  delle  pulsazioni  e  contemporanemente 
ripristinarsi  la  secrezione  urinaria,  che  aumenta  in  modo  straordi- 
nario fino  a  giungere  a  3,  5,  15  e  fino  20  volte  più  del  normale. 
Quando  però  faceva  il  taglio  del  midollo  fra  la  3*  e  la  4*  cervi- 
cale, pure  rialzandosi  la  pressione  sanguigna  e  le  condizioni  del 
cuore,  pure  iniettando  forti  quantità  di  glucosio  o  lattosio,  non  è 
mai  riuscito  a  ripristinare  la  secrezione  nemmeno  in  minima  quan- 
tità: solo  in  due  esperienze  ha  ottenuto  circa  7s  ce.  di  urina, 
quantità  trascurabilissima  rispetto  all'  enorme  diuresi  provocata 
dagli  zuccheri  per  azione  del  midollo  nelle  altre  sue  porzioni. 
Poiché  gli  altri  eftetti  degli  zuccheri  suU*  organismo  in  generale, 
come  l'aumento  della  pressione  sanguigna,  il  rinforzo  delle  con- 
trazioni cardiache,  la  dilatazione  vasale,  ecc.  che  si  sarebbero  po- 
tuti ritenere  come  unici  fattori  del  ripristino  della  diuresi,  hanno 
luogo  dopo  il  taglio  fra  la  3*  e  la  4*  vertebra  allo  stesso  modo 
che  dopo  il  taglio  delle  altre  sezioni  del  midollo  cervicale,  ritiene 
r  autore,  non  doversi  cercare  in  alcuna  modificazione  cardio-var- 
scolare,  né  in  fatti  fisici,  meccanici,  la  ragione  dell'arresto  della 
diuresi,  per  la  lesione  fra  la  3*  e  la  4*  cervicale  e  conclude  che 
appunto  solo  questa  porzione  del  midollo  è  necessaria  per  la 
funzione  renale^  ritenendo  che  proprio  là  esista  un  vero  centro 
d'  innervaxioìie  del  rene. 

Notevole  è  poi  il  modo  di  spiegare  il  meccanismo,  mediante  il 
quale  gli  zuccheri  farebbero  sentire  sì  fortemente  la  loro  influenza 
sul  rene  aumentandone  la  secrezione  :  1'  autore  non  si  sente  di  po- 
tere ammettere  una  azione  centrale  diretta  sull'ipotetico  centro  di 
innervazione  del  rene:  è  invece  più  proclive  ad  ammettere  un'azione 
periferica  degli  zuccheri  eccitante  le  terminazioni  nervose  dei  ca- 
nalicoli renali,  di  qui  l' impressione  sarebbe  portata,  per  vie  ner- 
vose ancora  ignote,  al  centro  di  innervazione  fra  le  3*  e  la  4*  cer- 
vicale, da  dove  partirebbe  lo  stimolo  a  maggior  funzione  per  le 
cellule  secretrici  del  rene.  (Nervi  secretori).  E  certo  che  questo 
lavoro,  così  a  prima  vista,  e  abbastanza  impressionante  sia  per  i 
resultati  ottenuti  nelle  varie  esperienze,  sia  per  le  conclusioni  de- 
dottene: ma  osservandolo  profondamente  nei  suoi  più  minuti  par- 
ticolari, non  mi  ha  del  tutto  convinto,  poiché  mi  pare  lasci  luogo 
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ad  obbiezioni  di  vario  ordine,  che  io  mi  riprometto  di  dimostrare 
nel  seguito  del  mio  lavoro  esaminando  anche  ì  risultati  delle  mie 
esperienze^  che  non  collimano  perfettamente  con  quelli  ottenuti 
dal  Vinci. 

Esperienze  proprie.  —  Mia  prima  cura  è  stata  quella  di  ri- 
petere gli  esperimenti  dello  Spallitta^  il  quale  avrebbe  veduto  as- 
soluto arresto  della  urinazione  soltanto  per  la  sezione  della  mi- 
dolla spinale  fra  le  3*  e  la  4*  vertebra  cervicale,  mentre,  come  ho 
già  ricordato,  tutti  gli  altri  sperimentatori  (Eckhard^  Ustimovitschy 
Heidenhain^  Bamey,  Sacks^  Vinci)  hanno  costantemente  ottenuto 
anuria  in  seguito  al  taglio  di  qualunque  porzione  della  midolla  cer- 
vicale. 

Per  le  mie  esperienze  mi  sono  servito  costantemente  di  cani  di 
grossa  e  di  media  grandezza,  usando  la  seguente  tecnica  operativa: 
fissato  l'animale  all'apposito  apparecchio  di  contenzione  e  sottoposto  a 
leggera  cloro-narcosi,  o  a  morfinizzazione  (mediante  soluzione  1:100), 
mettevo  allo  scoperto  la  colonna  vertebrale  in  quel  punto,  nel  quale 
volevo  fare  la  sezione  del  midollo  :  trapanavo  le  lamine  vertebrali, 
e  quindi  con  una  forbice  osteotoma  mi  aprivo  un  varco  sufficiente 
a  lasciar  passai-e  nello  speco  un  bisturi  a  doppio  taglio,  col  quale 
dovevo  eseguire  la  sezione.  Quindi  cambiavo  posizione  all'  animale 
ponendolo  supino,  procedevo  alla  laparotomia,  mettevo  allo  scoperto 
gli  ureteri,  nei  quali  introducevo  due  sottili  cannule  di  vetro  onde 
poter  direttamente  osservare  il  comportarsi  della  urinazione:  anno- 
tavo la  pressione  sanguigna  con  un  manometro  a  mercurio  che  io 
ponevo  in  comunicazione  con  la  carotide. 

Infine  dell'esperienza  procedevo  alla  necroscopia  per  vedere 
se  la  sezione  del  midollo  era  completa  e  nel  punto  prefissomi,  e 
se  qualche  causa  anormale  non  fosse  intervenuta  ad  ostacolare  il 
deflusso  dell'  urina  dalle  cannule  introdotte  negli  ureteri. 

esperienza  I.  —  Cane  adulto  del  peno  di  kg.  7.  Iiiìezioue 
sottocutanea  di  idroclorato  di  morfina  cg.  5. 

Leggera  narcosi  cloroformica.  Carotide  in  comunicazione  col  ma- 
nometro a  mercurio.  Cannule  negli  uret^^ri.  Sezione  del  midollo  fra  la 
3*  e  la  4*  vertebra  cervicale. 
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Tempo 

Urinazione 

PresfiioDe 

aaDgoiffna 

in  mm.  di  Hg. 

Ogiervazioni 

Ore  15 

Normale  (riportando 
a  24  ore  la  quan- 
tità di  urina  emes- 
sa in  15  minuti). 

130-150 

»  15,10 
»   15,11 

— 

180-210 

Si  seziona  il  midollo  fra  3^  e 
'  4*  cervicale. 

»  15,15 

Diminuisoe. 

90-110 

^  15,18 
»  15,20 

Rare  gooce. 
Cessa  affatto. 

40-50 
10-20 

Polso    piccolissimo,    respiro 
raro,  faticoso.  Si  inizia  la 
respirazione  artificiale. 

.   15,50 

Niente. 

10-15-20 

»  16 

— 

10-15-20 

Animale   in  pessime  condi- 
zioni. 

Do^H)  circa  un'  ora  e  mezza  dalla  sezione  del  midollo,  V  animale 
muore.  Alla  necroscopia  si  riscontra  la  sezione  del  midollo  completa 
fra  la  3*  e  la  4*  vertebra.  Le  cannule  degli  ureteri  a  posto  :  nessuno 
ostacolo  meccanico  al  deflusso  delP  urina.. 

Ssper lenza  II.  Cagna  del  peso  di  kg.  5.  Iniezione  sottocutanea 
di  cloridrato  di  morfina  cg.  5.  Leggera  cloro-narcosi.  Carotide  in  co- 
municazione col  manometro  a  mercurio.  Cannule  negli  ureteri.  Sezione 
del  midollo  fra  la  4*  e  la  5*  cervicale. 


Tempo 

UrinaiioDe 

Prossione 

sangaigna 

in  mm.  di  Hg. 

Ore   9,30 

Normale. 

140-160 

• 

»     9,35 
n     9,35 

: 

210-230 

Si  seziona  il  midollo  fra  la  4*^ 
e  la  5*  vertebra  cervicale. 

»     9,37 

Diminuisce. 

120-140 

»     9,38 

Rare  goccio. 

60^0 

»     9,40 

Cessa 

20-30 

Polso  piccolo  frequente. 

»   10,30 

Niente. 

20-25-30 

L'  animale  si  mantiene  in  di- 
screte condizioni.  Respiro 
buono. 
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Alle  ore  12  si  sacrifica  V  animale  :  la  sezione  del  midollo  spinale 
è  completa y  tra  la  4^  e  la  5*  vertebra  cervicale  :  le  cannule  sono  a 
posto. 

Esperiensa  III.  Cane  del  peso  di  kg.  10.  Iniezione  sottocutanea 
di  clorìdrato  di  morfina  cg.  10.  Carotide  in  comunicazione  col  mano- 
metro a  mercurio.  Cannule  negli  ureteri.  Sezione  del  midollo  ft-a  la 
5'  e  la  6*  vertebra  cervicale. 


Tempo 

Urioazlone 

Pr«uioDe 

Mugolila 

in  mm.  di  Hg. 

Otservazioni 

Ore   9,30 

Normale. 

130-^160 

»     9,35 
»     9,36 

— 

200-220 

Si  seziona  il  midollo  fra  la  5* 
e  la  6*  cervicale. 

.     9,37 

Diminuisce. 

120-150 

»     9,38 

— 

60-70 

»     9,40 

Cessa. 

25-30 

»     9,50 
«   10 

— 

20-30 
20-30 

L'animale  è  in  discrete  con- 
dizioni. Polso  piccolo,  fre- 
quente. 

Si  sacrifica  V  animale  :  alla  necroscopia  si  riscontra  la  sezione  del 
midollo  completa  e  nel  punto  prestabilito.  Le  cannule  sono  a  iK)sto. 


Dati  questi  resultati,  pienamente  concordi  con  quelli  ottenuti 
da  Blckhard^  Ustimowitsch,  Heideìihain^  Baimey  Sachs^  Vinci,  ho 
creduto  inutile  procedere  ad  ulteriori  esperimenti  in  proposito. 

La  urinazione  dunque  cessa,  qualunque  sia  la  porzione  del 
midollo  cervicale  sezionata,  mentre  contemporaneamente  scende  la 
pressione  sanguigna  :  il  rialzamento  brusco  della  pressione  che  si 
osserva  mentre  si  fa  il  taglio,  seguito  però  subito  da  un  celere 
abbassamento,  ò  naturalmente  dovuto  ad  un  primo  periodo  di  ecci- 
tamento. 

Ora,  come  si  possono  mettere  d' accordo  questi  miei  resultati 
con  quello  che  riferisce  lo  Spallitta^  il  quale  ha  osservato  l'arresto 
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della  secrezione  solo  dopo  la  sezione  della  midolla  fra  la  3*  e  la  4^ 
vertebra  cervicale? 

A  me  pare  che  la  causa  di  questo  disaccordo  si  possa  chiara- 
mente ritrovare  esaminando  con  attenzione  gli  stessi  risultati  rife- 
ritici dalla  Spallitay  e  più  specialmente  le  condizioni  nelle  quali  si 
effettuarono  gli  esperimenti,  dai  quali  tali  risultati  furono  dedotti. 

Noi  sappiamo  difatti  che  se  dopo  la  sezione  della  midolla  cer- 
vicale, r  animale  si  mantiene  in  buone  condizioni  generali^  la  pres- 
sione sanguigna  che  era  scesa  repentinamente  al  momento  della  se- 
zione, torna  man  mano  a  rialzarsi,  ed  in  un  tempo  relativamente 
breve  risale  presso  a  poco  al  normale  :  ma  se,  al  contrario,  le  con- 
dizioni deir  animale  sono  cattive  per  una  ragione  qualsiasi,  la  pres- 
sione sanguigna  non  potrà  più  riaversi  e  ci  si  affretterà  all'  esito 
letale,  senza  che  si  abbia  il  benché  minimo  accenno  al  rialzo. 
Ora,  quand'è  che  lo  Spalluta  ha  veduto  continuare  la  secrezione 
renale  ? 

Precisamente  in  quegli  animali  nei  quali,  sezionando  la  mi- 
dolla a  varie  altezze  fra  la  4'  cervicale  e  la  4*  dorsale,  le  condi- 
zioni generali  si  sono  mantenute  relativamente  buone,  tanto  buone 
che  alcuni  animali  sono  rimasti  in  vita  per  un  tempo  variabile  dalle 
10  alle  24  ore,  ed  alcuni  dopo  un  giorno  sono  stati  uccisi  mediante 
ferita  al  cuore,  onde  farne  le  ricerche  volute.  Invece  facendo  la 
sezione  fra  la  3^  e  la  4'  cervicale,  gli  animali  hanno  potuto  vi- 
vere solo  circa  2  ore;  e,  per  riuscire  a  mantenerli  in  vita  per 
tanto  tempo,  lo  Spallitta  ha  dovuto  sempre  ricorrere  alla  respira- 
zione artificiale. 

Non  è  quindi  ragionevole  ammettere  che,  in  questi  ultimi,  non 
siasi  potuto  ottenere  il  ripristino  della  secrezione,  perchè  le  condi- 
zioni dell'animale  non  hanno  permesso  un  rialzo  sufficiente  della 
pressione  sanguigna  generale? 

Non  è  giusto  pensare  che,  se  lo  Spallitta^  come  gli  altri,  avesse 
esaminato  direttamente  il  comportarsi  della  urinazione,  mediante  la 
fistola  degli  ureteri,  avrebbe  egli  pure  osservato  un  arresto  in  qua- 
lunque punto  avesse  sezionato  la  midolla  cervicale  V 

Interpretati  in  questo  senso,  tali  risultati  sperimentali  concor- 
rerebbero ad  ammettere  uno  stretto  rapporto  fra  pressione  sangui- 
gna e  secrezione  urinaria. 
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Ad  escludere  invece  questo  rapporto,  lo  stesso  Spallitta  ri- 
porta, oltre  il  resto,  il  risultato  di  una  sua  esperienza,  nella  quale 
eccitando  elettricamente  il  midollo  cervicale  in  ogni  sua  porzione, 
compresa  quella  fra  la  3*  e  la  4*  vertebra,  si  ha  un  arresto  della 
secrezione  urinaria  ;  e,  dice,  dal  momento  che  con  T  eccitazione  del 
midollo  si  ha  un  aumento  della  pressione  sanguigna,  se  la  secre- 
zione fosse  in  rapporto  della  pressione  si  dovrebbe  avere  un  au- 
mento della  urinazione,  e  non  mai  una  diminuzione. 

Non  è  però  questo  un  argomento  sufiBciente  al  suo  scopo,  ecci- 
tando il  midollo  si  ha  una  vaso-costrizione  e  quindi  aumento  delia 
pressione  generale  :  ma  se  questo  aumento  si  può  rilevare  nelle 
grosse  arterie,  non  potrà  certo  trovarsi  nei  minimi  vasi,  per  la 
ragione  che  in  essi,  data  la  forte  riduzione  di  calibro,  non  si  tro- 
verà quasi  più  sangue. 

E  che  così  sia  in  realtà,  è  stato  dimostrato  sperimentalmente 
da  Oriitxner  che,  eccitando  T estremità  inferiore  nel  midollo  spi- 
nale, vide  arrestarsi  la  secrezione  urinaria  e  divenire  pallido  il  tes- 
suto renale  ;  da  C.  Bernard  e  Vulpian^  ì  quali  ottennero  lo  stesso 
effetto  galvanizzando  i  nervi  renali  ;  da  Ltidtvig  e  Thiry  che, 
sopra  animali  curarizzati  nei  quali  si  erano  tagliati^gli  pneumoga^ 
strici  ed  i  simpatici,  osservarono  che  T  eccitamento  elettrico  di  un 
taglio  del  midollo  spinale  a  livello  dell'atlante,  produce  un  restrin- 
gimento di  tutte  le  branche  dell'  aorta,  restringimento  molto  sensi- 
bile specialmente  nelle  arterie  renali. 

Escludendo  che  l'eccitazione  della  midolla  determini  un  arre- 
sto della  urinazione  per  variazioni  indotte  nella  circolazione  del 
sangue,  lo  Spallitta  viene  a  mettersi  in  contradizione  colle  sue 
stesse  conclusioni  rispetto  al  centro  da  lui  ammesso  fra  la  3*  e  la  4* 
vertebra  cervicale  :  poichò,  sia  tagliando,  sia  portando  eccitamenti 
in  quel  punto  egli  ottiene  anuria;  ora,  qual'ò  mai  quel  centro 
il  cui  eccitamento  o  la  paralisi  del  quale  (taglio)  dia  per  resultato 
unico  un  arresto  della  funzione  ? 

In  una  seconda  serie  di  esperimenti,  volli  vedere  con  la  prova 
farmacologica,  se  fosse  sostenibile  la  ipotesi  emessa  dal  Vinci,  il 
quale  come  ho  già  ricordato  in  altra  parte  del  mio  lavoro,  seguendo 
evidentemente  l' idea  dello  Spallitta  propende  ad  ammettere  la  pre- 
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senza  di  nn  centro  nella  midolla  spinale,  fra  la  terza  e  la  quarta 
vertebra  cervicale,  sul  quale  centro,  per  azione  riflessa,  agirebbero 
i  diuretici  (glucosio,  lattosio). 

Per  le  mie  ricerche  ho  adoperato  il  glucosio  e  la  caffeina,  se- 
guendo la  stessa  tecnica  descritta  ed  iniettando  la  sostanza,  sciolta 
in  acqua  nella  vena  giugulare. 

Dico  subito  che  i  miei  resultati  sono  stati  del  tutto  differenti 
da  quelli  ottenuti  dal  Vinci:  poiché  mentre  egli,  solo  dopo  la  se- 
zione del  midollo  fra  la  terza  e  la  quarta  vertebra,  non  riusciva 
ad  ottenere  con  gli  zuccheri  il  ripristino  della  secrezione  urinaria, 
questo  io  V  ho  ottenuto  costantemente  in  qualunque  punto  del  mi- 
dollo cervicale  facessi  la  sezione. 

Non  mi  saprei  davvero  spiegare  il  perchè  di  questi  resultati 
cosi  differenti  :  certo  non  è  a  dire  che  io  non  sia  riuscito  mai  a  se. 
zionare  il  midollo  nel  punto  preciso  tra  la  3*  e  la  4*  vertebra 
cervicale,  poiché  su  questa  porzione  del  midollo  ho  fatto  numerose 
esperienze  e  la  necroscopia  fatta  accuratamente  a  scopo  di  verifica 
ha  sempre  dato  risultato  positivo. 

Ciò  prjdmesso,  riporto  senz'altro  i  risultati  delle  mie  espe- 
rienze. 
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Ssperiensa  IV.  —  Cane  del  peno  di  kg.  15.  Iniezione  sotto- 
cutanea di  clorìdrato  di  moriìna  cg.  15.  Leggera  cloro-narcoai.  Can- 
nule negli  ureteri.  Uenpirazione  ai'tificiale.  Carotide  in  comunicazione 
col  manometro  a  mercurio.  Giugulare  con  la  buretta  di  Mo8er.  Sezione 
del  midollo  fra  la  t'erza  e  la  quarta  vertebra  cervicale.  Iniezione  di 
glucosio  gr.  50  :  100  di  acqua. 


Tempo 

UriOACione 

PreMione 
in  mm.  di  Hr. 

OtMrvocioni 

Ore  14,30 

— 

110-130 

»    14,40 

CO.    5 

110-130 

.    14,45 

__ 

__ 

Sezione  del  midollo   fra  la  terza  e 

— 

— 

200-220 

la  quarta  vertebra. 

>     14,46 

— 

140-160 

»    14,47 

— 

25-35 

Cessa  la  secrezione. 

»    14,55 

— 

20-30 

Incomincia  la  iniezione  di  glucosio. 

>    15 

— 

30-45 

.    15,10 

— 

50-60 

»     15,15 

— 

60-«) 

Ricomincia  la  secrezione  urinaria. 

»    15,30 

— 

70-85 

*    15,50 

— 

70-90 

»    16 



80-90 

Secrezione  abbondante.    Polso   pic- 

»   16,10 

— 

70-80 

colo,  frequente  (200). 

y>     16,20 

— 

50-60 

La  secrezione  tende  a  diminuire. 

»    16,30 

oc.  35 

40-50 

Poche  gocoie  di  urina. 

.    16,50 

— 

20-30 

Si  sospende  V  esperienza. 

Necroscopia.    —  Taglio   completo    del    punto   voluto,    cannule    a 


posto. 


I 
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BSsperlenza  V.  Cagna  del  peso  di  kg.  5.  Iniezione  ipodermica 
di  cloridrato  di  morfina  cg.  5.  Preparazione  solita.  Respirazione  arti- 
ficiale. Iniezione  di  glucosio  g.  50  :  100  dì  acqua,  lezione  del  midollo 
fra  la  8*  e  la  4*. 


Tempo 

Urinazione 

PreMlone 

aanguigna 

in  mra.  di  Rg. 

(/t$tTV4UlOm 

Ore  10 

— 

120-130 

»     10,15 

OC.  3 

— 

.     10,20 

— 

210-220 

Si  seziona  il  midoDo  fra  la  3*  e  la 
4*  cervicale. 

»    10,22 

— 

20-30 

Cessa  completamente  la  urinazione. 

»    10,25 

— 

20-30 

Si  incomincia  V  iniezione  di  glucosio. 

»     10,38 

— 

60-70 

Ricomincia  la  secrezione. 

*     10.45 

— 

70-80 

Secrezione  abbondante. 

»     10,55 

oc.  10 

50-60 

La  secrezione  tende  a  diminuire. 

»     11,10 

— 

40-50 

L^  animale  è  in  cattive  condizioni  : 
polso  piccolo,  frequente  (240). 

.    11,15 

— 

30-40 

»     11,30 

— 

— 

L^  animale  muore. 

Neeroscapia,  —  Sezione  del  midollo  completa  fm  la  3*  e  4*  cervi- 
cale. Cannule  a  posto. 

Esperienza  VI.  --  Cagna  del  peso  di  kg.  12.  Iniezione  ipor- 
dermica  di  cloridrato  di  moi*fina  cg.  12.  Preparazione  artificiale.  Inie- 
zione di  glucosio  cg.  50  :  100  di  acqua.  Sezione  del  midollo  fra  la  3^ 
e  la  4*  cervicale. 
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Tempo 

Urinasione 

PreMlone 
in  mm.  di  Hg. 

0§t9rv€uioni 

Ore  14,15 

— 

120-140 

.     14,30 

ce.  6 

»     14,35 

— 

210-230 

Sezione  del  midollo  fra  la  3^  e  la  4'' 
cervicale. 

.     14,36 

— 

70-80 

r     14,37 

— 

20-30 

Cessa  completamente  la  secrezione 
urinaria. 

»     14,38 

— 

— 

Si  iniettano  50  oc.  della  soluzione  di 
glucosio. 

»     14,50 

— 

50-60 

La  secrezione  ricomincia  poco  a  poco. 

»    14,55 

— 

70-80 

La  secrezione  si  fa  abbondante. 

»     15,10 

— 

30-40 

La  secrezione  è  molto  diminuita. 

»     15,15 

— 

30-40 
50-60 

Si  iniettano  altri  25  co.  della  solu- 
zione di  glucosio. 

1^     15,20 

— 

70-80 

I^a  secrezione  aumenta  di  nuovo. 

.     15,25 

— 

60-70 

»    15,30 

— 

30-40 

Nuova  diminuzione.  Si  iniettano 
25  ce.  della  soluzione  di  glucosio. 

»    15,35 

— 

60-70 

Nuovo  aumento. 

»    15,40 

— 

50-60 

•     15,45 
»    15,50 

— 

30-40 
20-30 

Animale  in  cattive  condizioni  :  V  uri- 
na tende  a  diminuire. 

»    16 

ce.  33 

Si  sospende  V  esperienza. 

Necroscopia,  —  Taglio  del  midollo  completo.  Le  cannule  sono  a  posto. 

Bsperlenza  VII.  —  Cane  del  peso  di  kg.  7.  Iniezione  di  ciò- 
ridrato  di  morfina  cg.  7.  Preparazione  solita  :  respirazione  artificiale. 
Iniezione  di  glucosio  gr.  50  :  100  di  acqua.  Sezione  del  midollo  fra 
la  3*  e  la  4*  vertebra  cervicale. 
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La  urìnazione  ceAga  dopo  il  taglio  del  midollo  e  ricompare  dopo  11  mi- 
uuti  la  iniezione  di  glucosio.  In  50  minuti  si  sono  raccolti  ce.  15  di  urina. 

Neeroscopia.  —  Sezione  del  midollo  completa.  Le  cannule  sono  a  posto. 

SSsperiensa  Vili.  —  Cane  del  peso  di  kg.  15.  Iniezione  sottocu- 
tanea di  cloridrato  di  moi*fina  cg.  15.  Iniezione  di  glucosio  gr.  50  :  100 
di  acqua.  Sezione  del  midollo  fra  la  4**  e  la  5*  vertebra  cervicale. 


Tempo 

UriiMBlone 

Praaaione 

iangnigDa 

in  miu.  di  Hg. 

Ore  14 

— 

120-140 

.    14,15 

OC.  7 

.    14,16 

•    

200-220 

Si  seziona  il  midollo  tra  la  4*  e  la 
5*  vertebra. 

»     14,17 

— 

120-140 

»    14,20 

— 

30-40 

.    14,21 
.    14.23 



20-30 
35-50 

Cessa  la  secrezione  della  urina.  Si 
iniettano  oc.  50  della  soluzione  di 
glucosio. 

»    14,25 

— 

40-60 

La  secrezione  tende  a  ricominciare. 

r>    14,30 

— 

60-80 

»    14,40 

— 

80-90 

»    14,50 
*    15 

co.  48 

90-100 
90-100 

Jja  urìnazione  si  fa  abbondante.  Urina 
molto  scolorata. 

»    15,15 
.     15,25 

— 

80-90 
90-100-110 

Si  inietta  il  resto  della  soluzione 
di  glucosio. 

.    15,35 

— 

90-100-110 

Secrezione  sempre  abbondante. 

»    15,45 

— 

70-80 

La  secrezione  comincia  a  diminuire. 

»    16 

oc.  37 

40-50 

Poche  goccie  di  urina. 

»    16,15 

— 

— 

Si  sospende  V  esperienza. 

Nearoscapia,  —  Cannule  degli  ureteri  a  x>08to.  Sezione  del  midollo 
completa. 
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Bsperlensa  IX.  —  Cane  del  peso  di  kg.  6.  Iniezione  sottocu- 
tanea di  clorìdrato  di  morfina  cg.  6.  Preparazione  solita.  Iniezione  di 
glucosio  gr.  50  :  100  di  acqua.  Sezione  del  midollo  fra  la  4*  e  In  5* 
vertebra  cervicale. 

La  urinazione  si  riattiva  4  minuti  dopo  la  iniezione  di  glucosio. 
In  60  minuti  si  raccolgono  Ce.  85  di  urina  molto  scolorata. 

Neeroseopia,  —  La  sezione  del  midollo  non  è  riuscita  completa  :  è 
rimasta  integra  una  piccola  parte  del  fascio  piramidale  anteriore.  Le 
cannule  sono  a  posto. 

BaperienBa  "SU  —  Cane  del  peso  di  kgr  7.  Iniezione  sottocu- 
tanea di  clorìdrato  di  morfina  cg.  7.  Preparazione  solita.  Iniezione  di 
glucosio  gr.  50  :  100  di  acqua.  Sezione  del  midollo  fra  la  5*  e  la  6* 
vertebra  cervicale. 


Tempo 

UrioMione 

ProMtone 

■angnigna 

in  mm.  di  Hg. 

Ore    9 
»      9,15 

OC.  3 

100-120 

Si  seziona  il  midollo  fra  la  5*  e  la 
6*  cervicale. 

»      9,16 

— 

190-210 

»      9,17 

— 

120-140 

*      9,18 

— 

50-60 

»      9,20 
»      9,24 

: 

23-30 
30-40 

La  urinazione  è  cessata  del  tatto. 
Iniezione  di  soluzione  di  glucosio, 
co.  50. 

»      9,25 

— 

50-60-70 

Ripiglia  la  secrezione. 

r.         9,30 

— 

90-100 

»      9,45 

— 

80-90 

»    10 
.     10,15 

ce.  22 

70-80 
80-90 

Si  inietta  il  resto  della  soluzione  di 
glucosio. 

.    10,30 

— 

90-100 

»     10,45 

— 

70-80 

»    11 

- 

50-60 

La  secrezione  è  assai  diminuita. 

»     11,25 

ce.  19 

30-40 

Si  sospende  T  esperienza. 
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Neeroscopia.  —  Cannule  a  posto.  Sezione  del  midollo  completa  fra 
la  5^  e  la  6*  cervicale. 

esperienza  XI.  —  Piccolo  cane  del  peso  di  kg.  4.  Iniezione 
di  cloridrato  di  morfina  cg.  4.  Preparazione  solita.  Iniezione  di  glu- 
cosio cg.  25  :  50  di  acqua.  Sezione  del  midollo  fra  la  5*  e  la  6*  cer- 
vicale. 

L'  urinazione  si  riattiva  3  minuti  dopo  la  iniezione  di  glucosio. 
In  45  minuti  si  raccolgono  ce.  14  di  urina. 

Necro8capia,  —  Sezione  del  midollo  completa,  cannule  a  posto. 

Altre  esperienze  ho  fatto  seguendo  lo  stesso  metodo  fin  qui  ado- 
peratOy  servendomi  però  come  diuretico,  della  caffeina  invece  del  glu- 
cosio. Gli  effetti  sono  stati  identici,  sicché  credo  superfluo  riportare  i 
particolari  dei  resultati  ottenuti. 

Come  si  vede  dalle  esperienze  che  ho  riportato,  i  resultati 
SODO  gli  stessi,  sia  dopo  la  sezione  fra  la  3*  e  la  4*  vertebra  cer- 
vicale, sia  dopo  la  sezione  fra  la  4*  e  la  5*,  o  fra  la  5*  e  la  6»  ; 
cioè,  cessazione  della  urinazione  poco  dopo  il  taglio  del  midollo; 
riattivazione  in  seguito  alla  iniezione  del  glucosio. 

Sole  differenze  apprezzabili  che  io  ho  notato  sono  queste  : 

Dopo  la  sezione  fra  le  3*  e  la  4*  vertebra,  iniettando  glucosio, 
la  pressione  sanguigna  risale  bensì,  ma  dopo  un  tempo  che  varia 
da  12  a  20  minuti  ;  mentre  se  la  sezione  cade  piii  in  basso  (4*, 
5*  0  5*,  6*)  la  pressione  risale  in  un  tempo  molto  minore  (5  mi- 
nuti circa). 

Inoltre  nel  primo  caso  non  sono  mai  riuscito  ad  ottenere  una 
pressione  superiore  ai  70-80  mm.  di  Hg,  mentre  nel  secondo  ho 
raggiunto  facilmente  i  90-100-110. 

La  ragione  di  ciò,  va  probabilmente  ricercata  nelle  condizioni 
generali  dell'  animale,  in  seguito  alla  sezione  più  o  meno  vicina  a 
centri  importanti  della  midolla  allungata,  e  va  d' accordo  con  quello 
che  io  ho  osservato  nelle  mie  prime  esperienze,  nelle  quali  vedevo 
che,  senza  V  iniezione  di  glucosio,  V  animale  in  cui  la  sezione  ca- 
deva fra  la  3*  e  la  4*  viveva  poco  e  stentatamente,  e  solo  mediante 
la  respirazione  artificiale,  a  differenza  di  quelli  in  cui  la  sezione 
cadeva  più  in  basso,  che  continuavano  a  vivere  per  parecchie  ore 
ed  in  buone  condizioni,  senza  il  bisogno  della  respirazione  artificiale. 

Ma  molto  più  importante  a  notare  è  il  ripristino  della  secre- 
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zione  arinaria,  in  seguito  ad  iniezione  di  glucosio,  in  qualunque 
punto  cada  la  sezione  ;  ed  il  rapporto  strettissimo,  costante^  che  esi- 
ste fra  pressione  sanguigna  e  escrezione  urinaria.  Questo  rapporto 
risulta  chiaramente  in  tutte  le  esperienze,  ed  in  special  modo  nella  VI 
nella  quale  ho  fatto  ripetute  iniezioni  di  glucosio  a  distanza  di 
tempo  una  dall'  altra,  per  mettere  il  fatto  osservato  in  maggiore 
evidenza. 

Dopo  la  sezione  del  midollo,  caduta  la  pressione  sanguigna  a 
20  mm.  di  mercurio,  cessa  la  urinazione  :  inietto  50  ce.  di  solu- 
zione di  glucosio  al  501100;  la  pressione  sale  a  50-70-80,  la  se- 
crezione si  riattiva  ;  poi  la  pressione  va  man  mano  abbassandosi  e 
la  secrezione  parallelamente  diminuisce  :  nuova  iniezione  di  gluco- 
sio, nuovo  aumento  di  pressione  e  di  escrezione,  e  così  di  seguito 
per  varie  volte. 

Il  Vinci  negando  questo  rapporto^  insiste  sul  fatto  che,  in 
seguito  ad  iniezione  di  glucosio,  egli  ottiene  una  quantità  di  urina 
10-15  e  20  volte  maggiore  della  normale,  mentre  la  pressione  san- 
guigna non  ritorna  nemmeno  al  normale  :  ma  non  mi  pare  questo 
un  argomento  sufficiente  ad  escludere  il  rapporto  suddetto,  poiché 
è  naturale  che  quando  si  riesca  a  riportare  la  pressione  sanguigna 
al  normale  o  quasi,  quanto  maggiore  è  la  quantità  di  acqua  che  si 
trova  nel  sangue,  tanto  maggiore  sarà  la  urina  secreta,  e,  iniet- 
tando fortissime  dosi  di  soluzione  sarà  facile  giungere  ad  ottenere 
una  quantità  di  urina  non  solo  20  ma  anche  30,  40  e  più  volte 
superiore  alla  normale. 

Anch'io  ho  osservato  una  maggiore  quantità  di  urina  sezio- 
nando il  midollo  fra  la  4"  e  la  5""  di  quella  che  sezionandolo  fra 
la  3*  e  la  4*  ;  ma  ho  pure  osservato  che  in  questo  secondo  caso  la 
pressione  sale  meno  (70^80  mm.  di  mercurio).  Esiste  quindi  un 
rapporto  strettissimo  fra  quantità  di  liquido  iniettato^  pressione  san- 
guigna ed  escrezione  urinaria  :  in  una  parola,  a  pressione  costante, 
r  urina  è  tanto  maggiore  quanto  più  è  V  acqua  che  trovasi  nel 
sangue:  e  d'altra  parte,  restando  costante  la  quantità  del  liquido 
iniettato,  l' urina  è  tanto  maggiore  quanto  più  è  salita  la  pressione 
sanguigna. 

Dati  i  resultati  delle  mie  esperienze,  mi  sembra  di  essere 
autorizzato   a   negare   l' esistenza    di    un  centro  per  la  secrezione 
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urinaria.  Del  resto,  non  so  con  quale  fondamento  dovremmo  am- 
metterlo :  poiché  tagliando  la  midolla  spinale  al  disotto  del  preteso 
centro  si  dovrebbe  osservare,  analogamente  a  quello  che  si  verifica 
per  altri  centri  della  midolla  stessa,  un  arresto  della  funzione  uri- 
naria, ciò  che  invece  non  avviene.  In  questo  stato  di  fatto  biso- 
gnerebbe dunque  ammettere  che  le  vie  nervose  di  comunicazione 
fra  il  centro  ed  il  rene,  dopo  un  percorso  completamente  extra- 
midollare, si  unissero  al  centro  passando  per  le  radici  spinali 
corrispondenti  alla  porzione  di  midolla  che  sta  fra  la  3"  e  la  4* 
vertebra  cervicale.  Ora  questo  non  è  stato  dimostrato,  ed  anzi  per 
analogia  saremmo  costretti  ad  escluderlo. 

Pur  tuttavia,  confesso  francamente,  mi  lasciava  molto  dubbioso 
il  fatto  che  il  Vinci  avesse  ottenuto  anuria  assoluta  dopo  la  sezione 
fra  la  3*  e  la  4*  cervicale. 

Per  questo  ho  istituito  una  serie  di  esperienze,  tenendo  una 
linea  di  condotta  diiSerente  da  quella  finora  seguita:  sezionando 
cioè  la  midolla  spinale,  dopo  aver  isolato  completamente  un  rene 
dal  sistema  nervoso  centrale,  tagliandone  tutti  i  nervi  che  in  esso 
si  immettono. 

In  questa  e  nelle  successive  esperiènze,  non  ho  creduto  ne- 
cessario prendere  la  pressione  sanguigna,  sia  perchè  ho  avuto  luogo 
di  vedere  che  essa  si  comporta  sempre  nello  stesso  modo,  sia  per 
rendere  più  spiccia  e  più  facile  la  esperienza  e  la  osservazione. 
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SBperiensa  XII.  —  Cagna  del  peso  di  kg.  9.  Iniezione  sotto- 
cutanea di  cloridrato  di  morfina  cg.  9.  Si  isola  il  rene  destro  da  tutti 
i  rami  nervosi.  Respirazione  artificiale.  Cannule  negli  ureteri.  Inie- 
zione dì  glucosio  gr.  50  :  100  di  acqua.  Sezione  del  midollo  fra  la  3*^ 
e  la  4*  cervicale. 


Urinazlone 

Tempo 

B«ne  dartro  itoUto 

Rene  ilniatro  normale 

0$$€r9asioni 

Ore  10 

»  10,20 

Abbondante. 

Scarsa. 

Si  seziona  il  midollo. 

»  10,23 

Cessata. 

Cessata. 

.   10,25 
»  10,30 

Qualche  goccia. 

Niente. 

Si  iniettano  ce.  50  di 
soluzione  di  glucosio. 

»  10,35 

Aumentata. 

Scarsa. 

.  10,45 
»   10,50 

Abbondante. 

Fluisce   abbondan- 
te. Urina  scoJo- 
rata. 

Abbondante. 

Fluisce   abbondan- 
te. Urina  scolo- 
rata. 

Si  inietta  il  resto  della 
soluzione  di  glucosio. 

»  11,10 

Tende  a  diminuire. 

Tende  a  diminuire. 

»  11,30 

— 

— 

Si  sospende  la  espe- 
rienza. 

Necroscopia.  —  Sezione  del  midollo  completa.  Cannule  degli  ure- 
teri a  posto. 

Bsperlenza  XIII.  —  Cane  del  peso  di  kg.  5.  Iniezione  sotto- 
cutanea di  cloridrato  di  morfina  cg.  5.  Preparazione  come    nella   pre- 
cedente esperienza.    Si    isola    il    rene    destro.    Respirazione  artiliciale 
Iniezione  di  glucosio  gr.  50  :  100  di  acqua.  Sezione  del  midollo  fra  la 
3*  e  la  4*  vertebra  cervicale. 

L'  urinazione,  più  abbondante  da  parte  del  rene  destro  (isolato), 
cessa  da  ambedue  i  reni  dopo  il  taglio  del  midollo  per  ricominciare 
in  seguito  alla  iniezione  di  glucosio. 

Necroscapia,  —  Tutto  risulta  regolare. 
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esperienza  XIV.  —  Cane  del  peso  di  kg.  12.  Iniezioiie  sot- 
tocutanea di  cloridrato  di  morfina  cg.  12.  Preparasione  come  nella 
esperienza  precedente.  Si  isola  il  rene  sinistro.  Iniezione  di  glucosio 
gr.  50  :  100  di  acqua.  Sezione  del  midollo  fra  la  4*  e  la  5*  cer- 
vicale. 


Tempo 

UrìmiBloDe 

OtMertfoHoni 

ReiM  tlnUtro  (isolato) 

Itone  deetro  normale 

Ore  14 

.  14,5 
»   14,8 

Abbondante. 
Cessata. 

Scarsa. 
Cessata. 

Si  seziona  il  midollo 
fra  la  4»  e  la  5». 

»  14,10 
•   14,12 

Accenna    a     rioo- 
minciaro. 

Si  inietta  la  metà  della 
soluzione  di  gluco- 
sio. 

>  14,15 

Aumentata. 

Accenna  a  ricomin- 
ciare. 

»   14,30 
»   14,45 

Abbondante. 

L'urina  fuoriesco  a 
getto  continuo. 

Abbondante. 

L'urina  fuoriesce  a 
getto  continuo. 

Si  inietta  il  resto  della 
soluzione. 

»   15 

Abbondante. 

Un  po'  meno. 

»  15,20 

Accenna    a    dimi- 

Accenna   a    dimi- 

nuire. 

nuire. 

»  15,30 

— 

— 

Si  sospende  V  espe- 
rienza. 

Necroscopia,  —  Sezione  del  midollo  completa  e  nel  punto  vo- 
luto :  le  cannule  degli  ureteri  sono  a  posto. 

Ssperienza  XV.  —  Cane  del  peso  di  kg.  6.  Iniezione  sottocu- 
tanea di  cloridrato  di  morfina  cg.  6.  Preparazione  solita.  Isolamento 
del  rene  di  sinistra.  Iniezione  di  glucosio  gr.  50  :  100  di  a^iua.  Se- 
zione del  midollo  fra  la  5*  e  la  6*  cervicale. 
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Urioaxiooe 

Tempo 

Rene  tiniatro  ìmIaU» 

Kane  destro  normale 

Ore  15 

»  15,15 

Abbondante. 

Scarsa. 

Si  seziona  il  midollo 
fra  la  5*  o  la  6*  cer- 
vicale. 

»   15,20 
»   15,23 

Cessata. 

Accenna  a  ricomin- 
ciare. 

Cessata. 

Si  inietta  la  metà  della 
soluzione  di  glnco- 
cosio. 

»   15,25          Aumentata. 

Accenna  a  ricoHìin- 
ciaro. 

»   15,35         Abbondante. 

Abbondante. 

.   15,50! 

>>   15,55    L'  urina    fuoriesco 
a  getto  continuo. 

li'  urina  è  sempre 
abbondante. 

Si  inietta  il  resto  della 
soluzione  di  gluco- 
sio. 

»   10,10;  Accenna    a    dimi- 

Accenna   a    dimi- 

nuire. 

nuire. 

^   16,20 

— 

Si  sospende  V  espe- 
rienza. 

yecroHcopia,    —  Sezione  del  midollo  compitata.   Le  cannule  sono  a 


(xmto. 


Questi  resultati  sono  tali  che  non  possono  più  lasciare  alcun 
dubbio  sulla  attendibilità  delle  mie  precedenti  esperienze. 

Infatti  stando  a  ciò  che  ammette  il  Vinci^  che  cioè  la  pres- 
sione sanguigna  è  di  secondaria  importanza  per  la  escrezione,  e,  solo 
può  avervi  influenza,  quando  prima  sia  giunto  al  rene  lo  stimolo 
nervoso,  non  si  dovrebbe  più  avere  urina,  una  volta  tagliati  tutti 
i  nervi  che  vanno  ad  un  rene,  poiché  in  queste  condizioni  non  è 
più  possibile  giungano  al  rene  stimoli  di  sorta  :  invece  la  urìna- 
zione  continua  ed  anzi  si  fa  più  intensa  che  dalla  parte  del  rene 
sf^uo  :  non  sappiamo  nemmeno  quale  parte  abbia  la  pressione  san- 
guigna a  spiegare  il  fenomeno.  Ma  la  urinazione  cessa  da  ambedue 
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i  reni  quando  io  seziono  la  midolla  spinale  (per  esempio  ira  la  3^ 
e  la  4*  vertebra  cervicale),  quando  cioè  ho  determinato  un  abbas- 
samento repentino  della  pressione  sanguigna  generale  :  in  questo 
caso  la  cessazione  della  urinazione  non  potrà  certo  attribuirsi  alla 
mancata  funzionalità  per  parte  del  centro  nervoso,  perchè  il  rene 
era  già^  prima  del  taglio,  isolato  dal  sistema  nervoso  centrale  e 
non  potevo  quindi  più  sentire  influenza  alcuna  delle  lesioni  in  esso 
apportate. 

Il  fatto  poi  che  con  la  iniezione  di  glucosio  io  riesco,  pure  in 
queste  condizioni,  a  ripristinare  la  secrezione  anche  dalla  parte  del 
rene  isolato,  è  un  argomento  di  più  ad  ammettere  una  perfetta  di- 
pendenza della  diuresi  dalla  pressione  sanguigna. 

Infatti  data  la  ipotesi  del  Vind^  quando  io  faccia  la-  sezione, 
per  esempio,  fra  la  4*  e  la  5*,  dopo  aver  isolato  completamente  il 
rene  dal  sistema  nervoso,  non  essendo  più  in  campo  le  vie  che,  an- 
dando dal  centro  al  rene,  gli  porterebbero  T  eccitamento  alla  fun- 
zione, non  si  dovrebbe  avere,  per  iniezione  di  glucosio,  il  ripristino 
della  escrezione,  poiché  ci  troveremmo,  per  rapporto  alla  funzione 
escretiva,  nelle  stesse  condizioni  quando  si  fa  la  sezione  fra  la  3^ 
e  la  4*  cervicale.  Invece  la  escrezione  si  riattiva,  anzi  si  riattiva 
più  presto  e  più  intensamente  che  dalla  parte  del  rene  sano,  e  ciò 
probabilmente  perchè,  data  la  dilatazione  vasaio  per  neuroparalisi, 
basterà  una  pressione  sanguigna  minore  per  determinare  il  feno- 
meno della  secrezione. 

Conclusione.  —  Per  le  ragioni  che  io  Sono  andato  man  mano 
esponendo  nel  ripoi-tare  i  risultati  delle  mie  esperienze,  e  che  credo 
inutile  ancora  ripetere,  mi  pare  abbastanza  chiaramente  dimostrato 
come  non  sia  sostenibile  la  presenza  di  un  centro  nervoso  fra  la 
terza  e  la  quarta  vertebra  cervicale  che  presieda  alla  funzione  escre- 
tiva del  rene,  e  su  cui  agiscano  le  sostanze  diuretiche. 

Risulta  invece  evidentissimo  un  rapporto  stretto  costante  far 
pressione  sanguigna  ed  escrezione. 

Con  questo  io  non  voglio  dire  che  il  fenomeno  della  escrezione 
imnaria  allo  stato  fisiologico,  sia  solo  ed  esclusivamente  dipendente 
dalla  pressione  sanguigna,  non  voglio  cioè  escludere  una  funzione 
secerneute  dell'  epitelio  renale.  Troppi  e  troppo  evidenti  sono  i  fatti 
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che  ci  spingono  ad  ammettere  on  tale  contributo  alla  funzione 
del  rene. 

Solo  mi  pare  di  potere  asserire  che  in  massima,  i  diuretici 
agiscono  conte  tali^  sopratutto  ageìido  sul  cuore  e  sulla  pressione 
sanguigna, 

E  questo  lo  si  può  arguire  anche  dalla  composizione  dell'urina 
che  ne  risulta,  che  in  generale  è  molto  acquosa,  mentre,  se  V  au- 
mento in  quantità  fosse  dovuto  ad  una  maggiore  funzione  dell'epi- 
telio renale  per  azione  diretta  del  farmaco  o  indiretta  per  via  ner- 
vosa, anche  le  sostanze  solide  dovrebbero  essere  relativamente 
aumentate. 
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IL   POLMONE    ELIMINA   AMMONIACA? 


DoTT.  G.  BRUiNI. 


Molti  ricercatori  hanno  trovato  ammoniaca  nel  sangue.  U  NH^ 
del  sangue  avrebbe  orìgine  dai  tessuti,  specialmente  dai  muscoli  o 
dagli  organi  ghiandolari  e  dai  processi  chimici  e  batterici  dello  sto- 
maco e  deir  intestino.  Da  ciò  proviene  che  il  risultato  delle  ricerche 
eseguito  sul  sangue  della  vena  porta  dà  valori  d' NH,  3-4  volte 
superiori  a  quelli  delle  altre  vene. 

La  quantità  di  NR,  emessa  dair  uomo  in  un  giorno  oscilla, 
con  alimentazione  mista,  da  gr.  0,6-L  È  più  bassa  in  seguito  ad 
alimentazione  vegetale,  e  più  alta  con  dieta  carnea  e  varia  a  seconda 
di  alcuno  condizioni  speciali  nell'uomo  normale;  subendo  poi 
forti  differenze  in  condizioni  patologiche.  Queste  quantità  di  NH., 
vengono  rintracciate  nelle  urine.  Ed  il  polmone,  che  è  irrorato  così 
abbondantemente  di  sangue  e  che  lascia  passare  qualche  gaz  attra- 
vei-so  le  sue  pareti  è  permeabile  per  l'ammoniaca? 

La  questione  non  ò  nuova  e  molte  esperienze  sono  state  fatte 
in  proposito. 

Marchaud  (1),  Thompson  (2),  Reuliìig  (3),  Viale  e  Latini  (4), 
Schottin  (5),  Wiederhold  (6),  Oorujj-Besanex  (7),  Richardson  (8), 
Re^ffiautt  e  Reiset  (9),  Orauven  (10),  Lossen  (11),  Mettenheimef'  (12), 
GUterbock  (13)  ed  altii  eseguirono  ricerche  con  metodi  vari  e  tro- 
varono esistere  neir  aria  uscente  dalla  bocca  dell'  uomo  o  di  ani- 
mali dell'ammoniaca,  la  dichiararono  spesso  senz'altro  proveniente 
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dal  sangue  attraverso  dei  polmoni  e  molti  diedero  in  cifre  la  sua 
quantità. 

Von  Fettenkofer  e  Voit  (14)  esperimentarono  su  di  un  uomo 
e  su  di  un  grosso  caae  e  non  trovarono  più  NH,  di  quella  che  era* 
entrata  nelle  vie  respiratorie  coli' aria  immessa. 

Più  recentemente  molti  autori  tentarono,  in  seguito  alle  note 
esperienze  di  Brown^Sequard  e  D'Arsonval  (15),  di  dimostrare  a 
quale  prodotto  dell'  aria  espirata  si  dovessero  i  disturbi  che  si  hanno 
negli  ambienti  confinati  e  qualcuno  incidentalmente  venne  tratto 
a  considerare  il  problema  dell' ammoniaca  nell'aria  espirata. 

Così  Lehman  e  Jessen  (16)  e  Wurtx  (17)  confermano  nel- 
l'aria emessa  dall'individuo  e  nell'acqua  di  condensazione  di  que- 
sta, delle  traccio  talora  marcate  (10  milligr.  per  litro  di  acqua  di 
condensazione)  di  ammoniaca. 

Ben  (18)  analizzando  chimicamente  l'aria  di  espirazione  ha  lo 
stesso  risultato. 

Fornmneck  (19)  ripetè  le  classiche  esperienze  di  BroivììrSe- 
qmird  e  D'Arsonval^  impiegando  una  serie  di  cassette  chiuse,  con- 
tenenti cani  0  cavie,  sottopose  ad  opportune  investigazioni  chimiche 
Taria  passata  in  queste  cassette  e  conchiuse  che  la  tanto  ricercata 
sostanza  tossica  basica  degli  ambienti  confinati  è  l'ammoniaca,  che 
però  non  esala  dal  polmone,  ma  deriva  da  decomposizione  delle 
secrezioni  ed  escrezioni  degli  animali.  Impedendo  questa  con  molta 
pulizia  0  r  uso  di  antisettici,  non  si  ha  più  produzione  di  ammo- 
niaca. 

Nel  11)02  SanureUi  e  Biffl  (20)  hanno  pubblicato  un  lavoro  iu 
cui  ammettono  come  sicura  la  espirazione  di  NH,.  Si  domandano 
donde  può  avere  origine,  e  appoggiandosi  alle  esperienze  di  Wiii^ 
ter  beni  (21)  che  ha  dimostrato  nel  sangue  venoso  normale  ammo- 
niaca preformata,  dicono  che  essa  non  può  provenire  cJie  dal  sangue 
circolante.  Al  sangue  essa  potrebbe  arrivare  attraverso  le  pareti 
intestinali  come  prodotto  gassoso  dei  processi  fermentativi  delle  so- 
stanze azotate  che  hanno  luogo  nel  tubo  digestivo  e,  succederebbe 
dell'ammoniaca  come  dell' acido  carbonico  (ed  altri  gaz)  che  quando 
sorpassa  il  10  ^/^  degli  alti-i  gaz  contenuti  nell'intestino,  comincia  la 
sua  diflFusione  nel  sangue  (Buiige  (22)),  donde  viene  esalato  per  i 
polmoni. 
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SaìiarelU  e  Biffi  in  una  serie  di  esperienze  trovano  dall'  aria 
uscente  dalla  bocca  traccie  di  ammoniaca,  di  acido  butirrico,  di 
acetone,  di  idrogeno  solforato  ed  aumento  di  acido  carbonico,  dopo 
avere  iniettato  nel  retto  ciascuna  di  queste  sostanze. 

Rabateau  ammette  che  dopo  l' ingestione-,  a  scopo  terapeutico, 
di  sali  ammoniacali  si  abbia  eliminazione  di  ammoniaca.  Bòhrn  e 
Laage  (23)  la  negano.  Husemann  (24)  nei  conigli  non  ha  ritrovato 
NH^  dopo  r  assorbimento  di  cloridrato  d'  ammonio  ;  col  carbonato 
ammonico  due  volte  su  cinque  ha  v^isto  abbrunirsi  una  carta  di 
cui'cuma  posta  innanzi  le  narici  degli  animali  d' esperimento. 

Schiffer  (25)  vide  in  cani  che  quando  il  contenuto  d'  NH,  del 
sangue  era  accresciuto^  non  si  aveva  espirazione  di  NH,. 

Biedl  e  Winterberg  (27)  conchiusero  egualmente,  dopo  d'avere 
iniettato  piccole  quantità  d' NH^,,  nelle  vene  di  un  cane. 

Lehmann  (28)  e  Oasi  (29)  facendo  respirare  ad  un  uomo  ed 
a  cani  aria  contenente  vapori  di  NH,,  trovarono  che  parte  di  questa 
non  veniva  espirata  di  nuovo  ed  attribuirono  alle  vie  aree  la  pro- 
prietà che  hanno  in  grande  proporzione  la  pelle  ed  i  peli  di  fissare 
delle  quantità  relativamente  grandi  di  NH^. 

Molti  di  questi  autori  non  considerarono  che,  se  usciva  dalla 
bocca  ammoniaca^  non  si  poteva  dire  che  questa  provenisse  dal 
polmone.  Per  arrivare  a  questa  conclusione  perciò  occorrevano  espe- 
rienze più  precise. 

Occorreva  specialmente  evitare  l'influenza  dell'ammoniaca  che 
certamente  si  sviluppa  nella  cavità  orale  da  decomposizione  di  resti 
di  vivande  proveniente  specialmente  da  denti  cariati,  e  operando  bi- 
sognava togliere  la  possibilità  che  la  corrente  espiratoria  nel  suo 
passaggio  attraverso  la  retrobocca,  la  cavità  orale  e  le  coane  trasci- 
nasse dalle  vie  digestive  e  dalle  cavità  nasali  traccie  di  ammoniaca. 
A  togliere  questa  causa  d' errore  certo  non  potevano  bastare  lava- 
cri, anche  se  molto  prolungati  ed  accurati;  giacché  anche  se  si 
potesse  riuscire  a  lavare  perfettamente  le  cavità  orali  e  nasali, 
non  sarebbe  possibile  impedire  eventuali  esalazioni  dallo  stomaco. 

A  risolvere  il  problema  nostro  non  si  può  attribuire  un  va- 
lore reale  che  alle  ricerche  compiute  sull'aria  uscente  dalla  trachea. 

Thiry  (30)  fecp  esperienze  su  animali  tracheotomizzati  ed  an- 
che Voit  (31)  operò  nello  stesso  modo  sul  coniglio  e  sul  gatto.  Tro- 
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varono  piccole  traccìe  di  ammoniaca,  ma  questo  risaltato  ebbero 
irregolarmente. 

Billings^  Weir  Mitchell  e  Bergey  (38),  trovano  ammoniaca 
neir  acqua  di  condensazione  dell'  aria  espirata  da  uomini  nelle  se- 
guenti quantità: 

Ammoniaca  libera  :  uomo  sano  gr.  0,01 9  ;  uomo  tracheotomiz- 
zato 0,000,46  ;  uomo  tubercoloso  0,003.  Ammoniaca  albuminoide  : 
uomo  sano  0,081  ;  uomo  tracheotomizzato  0,00036  ;  uomo  tuber- 
coloso 0,0034. 

Magnus  (33)  ha  fatto  due  esperienze  su  conigli,  a  cui,  dopo 
aver  praticata  la  tracheotomia,  fece  forti  iniezioni  di  una  soluzione 
di  ammoniaca  in  uno  nelle  giugulari,  nell'altro  nell'arteria  pol- 
monare. Non  ebbe  intorbidamento  del  liquido  di  Nessler  in  cui 
gorgogliava  V  aria  espirata  dagli  animali  e  conclude  per  la  imper- 
meabilità della  parete  alveolare  dei  polmoni  per  l'NH,. 

Ultimamente,  nel  1904  Oardenghi  (34)  ha  sempre  trovato 
ammoniaca  nell'  aria  espirata  da  uomini  e  da  cani,  e  V  ha  trovata 
pure  in  due  esperienze  su  cani  tracheotomizzati,  cui  adattava 
un  apparecchio  a  valvola  che  permetteva  a  volontà  la  respirazione 
dalla  bocca  o  dalla  trachea.  Dà  in  cifre  la  quantità  di  ammo- 
niaca trovata  all'  uscita  dalla  bocca  e  dalla  trachea  :  quest'  ultima 
quantità  è  circa  la  metà  della  prima  e  ne  deduce  che  una  parte 
dell'ammoniaca  e  delle  sostanze  organiche  emesse  coli' aria  aspi- 
rata non  proviene  dal  sangue^  ma  dalla  cavità  orale  ;  ma  in  ogni 
modo  il  polmone  ne  elimina  una  parte. 

Le  esperienze  fatte  sull'aria  espirata  dalla  trachea  non  sono 
dunque  molte  e  non  tutte  possono  andare  esenti  da  appunti. 

Le  esperienze  di  Thiry  sono  contradette  da  Bachi  (35),  che  con- 
clude dicendo  che  l'osservazione  sicura  di  NH,  si  sottrae  al  controllo. 

Le  ricerche  di  Thiry  e  Voit  furono  eseguite  nello  stesso  modo^ 
e  Voii^  dopo  le  esperienze,  trovò  che  il  vapor  d'  acqua  condensato 
uscente  dai  tubi  posti  in  trachea  era  molto  fortemente  alcalino 
così  che  non  era  da  escludere  la  possibilità  di  decomposizioni  e  di 
sviluppo  di  traccio  di  ammoniaca.  Ciò  non  è  improbabile,  special- 
mente se  le  esperienze  sono  state  ripetute  dopo  qualche  ora  da  che 
aveva  praticata  la  tracheotomia.  Inoltre  trovò  il  reperto  dell' NH,, 
molto  irregolarmente. 
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Riguardo  alle  esperienze  di  Billings^  Weir  Mitehell  e  Bergey 
nella  relazione  sulla  «  Higieniscbe  Bundschau  »  non  si  ha  nessun 
particolare  sulla  durata  degli  esperimenti  e  sul  metodo  usato  e 
Fomianeck^  riferendone  i  risultati,  diflBda  dell'attendibilità  delle 
conclusioni  di  questi  sperimentatori  americani,  di  cui  neppur  lui  6 
riuscito  a  vedere  i  lavori  originali. 

Magnus  ha  esperimentato  su  due  conigli  soli.  L' esperienza 
per  il  primo  coniglio  durò  7  minuti,  per  il  secondo  3  minuti  e, 
benché  la  quantità  di  NH^  iniettata  fosse  assai  grande,  se  la  sua 
eliminazione  avviene  molto  lentamente,  i  suoi  risultati  non  sareb- 
bero sicuri. 

Inoltre,  la  piccola  mole  degli  animali  usati  (gr.  1000  e  gr.  1810) 
faceva  sì  che  la  quantità  d'aria  espirata  fosse  assai  piccola  in  con- 
fronto delle  centinaia  e  migliaia  di  litii  d' aria  esaminati  da  qualche 
autore,  e  se  1'  NH,  passa  nell'aria  in  quantità  piccolissime  (è  sempre 
stata  rintracciata  in  quantità  minime)  difficilmente  poteva  essere  av- 
vertita dall'autore. 

Oardeìighi  non  ha  fatto  dalla  trachea  che  due  esperienze  e 
non  descrive  minutamente  il  metodo  impiegato  e  la  tecnica,  trat- 
tandosi di  traccio  minime  di  NH3,  ha  un'  importanza  capitale. 

Ho  creduto  non  privo  d'interesse  stabilire  perciò  una  serie 
di  esperienze  per  vedere  se  allo  stato  normale  si  elimina  ammo- 
niaca dal  polmone  e  se  questa  eliminazione  può  aversi  iniettando 
NH,  neir  intestino  0  nelle  vene. 

Mi  sono  servito  di  cani  ai  quali  praticavo  la  tracheotomia.  Intro- 
ducevo  una  cannula  di  vetro  piegata  ad  angolo  retto  nella  trachea 
e  ve  la  fissavo  strettamente,  in  corrispondenza  dì  un  lieve  restrin- 
gimento della  cannula.  Tenevo  a  disposizione  una  serie  dì  cannule 
di  dimensioni  varie  per  averne,  appena  praticata  l' operazione,  una 
del  calibro  esatto  della  trachea  ;  cercavo  anzi  che  quella  che  usavo 
entrasse  un  po'  forzatamente ,  perchè  per  quanto  era  possibile  goc- 
cio di  sangue  0  qualche  po'  d'  aria  non  entrassero  tra  la  cannula  e 
la  trachea.  Per  mezzo  di  un  tubo  di  gomma,  univo  la  cannula  colla 
branca  più  breve  di  un  tubo  di  vetro  a  tre  vie.  Le  due  branche  lun- 
ghe erano  ripiegate  agli  estremi  e  finivano  in  due  valvole  di  MuUer. 

L' aria  che  l' animale  inspirava  doveva  cosi  passare  prima  per 
il  liquido  di  una  delle  boccio  in  cui  era  immersa  per  circa  4  mm. 
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una  branca  del  tubo  a  tre  vie  e  V  aria  espirata  doveva  attraver- 
sare il  liquido  della  seconda  boccia.  A  questa  poi  veniva  ag- 
giunta per  mezzo  di  un  tubo  ad  li  una  terza  boccia  con  soluzione 
solforica. 

In  tutte  tre  le  boccio  veniva  messa  una  soluzione  centinor- 
male  di  H^SO^.  La  prima  tratteneva  così  V  NH,  che  esisteva  nel- 
r  aria  dell'  ambiente. 

La  quantità  d'  NH,  nelP  aria,  dalle  molte  esperienze  fatte  ri- 
sulta in  media  di  mgr.  0,0304  per  me.  Nell'aria  degli  ambienti 
chiusi  ed  in  quella  dei  laboratori  risulta  assai  spesso  in  propor- 
zioni maggiori.  Alcune  delle  mie  esperienze  furono  eseguite  in  locali 
con  finestre  aperte,  le  altre  all'  aria  libera. 

La  seconda  boccia  tratteneva  TNH,  esalata  dall'  animale  e  la 
terza  impediva  che  ne  refluisse  o  se  ne  diffondesse  dall'aria  am- 
biente nella  seconda  boccia. 

Prima  di  ciascun  esperimento  venivano  lavati  tutti  i  tubi  e 
le  boccio  con  un  soluzione  di  permanganato  potassico,  poi  accura- 
tamente e  parecchie  volte  con  acqua  distillata. 

Il  calibro  interno  dei  tubi  era  di  12  mm.,  non  era  perciò 
molto  rilevante  lo  sforzo  che  doveva  eseguire  l' animale  in  ciascun 
atto  inspiratorio  ed  espiratorio.  Questo  sforzo  veniva  misurato  dal- 
l'alzarsi  del  livello  del  liquido  nei  tubi  in  confronto  del  livello 
delle  boccio,  ed  anche  quando  l' animale  diventava  un  po'  dispnoico 
non  sorpassava  nel  tubo  immerso  nella  prima  boccia  (dislivello  che 
mi  rappresentava  la  somma  dello  sforzo  espiratorio  per  attraver- 
sare i  liquidi  delle  boccio  2  e  3)  i  15  mm. 

I  cani  potevano  così  respirare  per  più  di  due  ore  senza  in- 
convenienti, solo  le  espirazioni  diventavano  profonde  e  prolungate 
verso  la  fine  degli  esperimenti,  che  non  ho  fatto  mai  durare  molto 
di  più  perchè  non  potesse  venire  in  campo  un  principio  di  decom- 
posizione di  quella  goccia  o  due  di  sangue  che  poteva  essere  pene- 
trata in  trachea  durante  1'  operazione.  Ho  potuto  evitare  l' incon- 
veniente del  refluire  di  acqua  di  condensazione  dai  tubi  in  trachea, 
facendo  penetrare  per  2  cm.  circa  la  cannula  tracheale  dentro  al 
tubo  di  vetro  a  3  vie,  dove  era  fissata  da  un  sughero  anulare  ; 
restava  così  uno  spazio  anulare,  sopra  al  sughero,  tra  i  due  tubi, 
che  tratteneva  le  goccio  reflue. 
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Ssperiensa  preparatoria.  (È  stata  eBegnita  per  vedere  se  il 
8Ì8tema  di  tubi  sopra  descritto  funzionava  bene).  —  Cane  di  Kg.  10.  Si 
prepara  il  tutto  come  ho  detto  sopra,  fuorché  nelle  boccie  si  mette  una 
soluzione  di  colla  d'  amido  con  qualche  goccia  di  soluzione  di  iodio  che 
è  perciò  di  colore  bleu.  Inietto  nel  retto  dell'  animale  50  cmc.  di  una 
soluzione  satura  di  Ufi.  Alla  prima  espirazione  il  liquido  della  boccia 
di  espirazione  diventa  incoloro.  Il  seguito  della  respirazione  procede 
bene,  benché  questa  sia  un  po'  tumultuaria  per  1'  azione  fortemente 
irritante  dell' H,S. 

esperienza  I.  —  Cane  bastardo  di  Kg.  11.  Viene  fatto  re- 
spirare i)er  40  minuti.  L'  aria  espimta  attraversa  una  l>occia  conte- 
nente Hj  SO^  decinormale  in  quantità  nota.  Si  saggia  poi  con  solu- 
zione decinormale  di  Na  HO  indice  la  fenolftaleina,  e  si  tmva  che  si 
corri s}>on dono  ancora  perfettamente. 

Bsperlenza  II.  —  Cane  di  Kg.  12.  Respira  {wr  1  ora  e  15  mi- 
nuti. L'  aria  espirata  attraversa  una  boccia  contenente  una  soluzione 
centinormale  di  H,  SO^  .  Si  fa  cadere  questa  in  una  soluzione  centinormale 
di   Na  HO  fino  a   scoloramento.  Le  soluzioni  si  corrispondono  ancora. 

Usando  questo  metodo  resta  però  il  dubbio  che  T  ultima  goc- 
cia di  soluzione  acida  decinormale  che  si  lascia  cadere  nella  solu- 
zione alcalina  sia  esuberante  per  saturarne  l'alcalinità  e,  usando 
soluzioni  centinormali^  nel  versare  le  ultime  goccio  difficilmente  si 
può  apprezzare  con  esattezza  il  momento  dello  scoloramento  per- 
fetto, perciò  nelle  altre  esperienze  si  usa  un  procedimento  diverso. 
Nella  boccia  di  espirazione  si  pongono  20  ce.  di  una  soluzione 
centinormale  di  H,  SO^,  quantità  che  basta  perchè  il  tubo  di  espi- 
razione peschi  in  essa  per  2  mm.  Finita  V  espirazione,  si  addiziona 
alla  soluzione  di  acido  solforico  una  soluzione  di  ossido  di  magne- 
sia, fino  a  rendere  il  tutto  leggermente  alcalino,  poi  si  distilla.  Il 
distillato  si  saggia  poi  con  reattivo  di  Nessler,  preparato  di  recente 
e  che  reagisce  bene  nella  proporzione  di  1  :  20,000. 

Bsperlenza  IH.  Cane  bastardo  di  Kg.  16.  Respira  pi^r  2  ore 
e  10  minuti.  Si  saggia  poi  il  distillato  e  non  si  ha  nessun  ingialli- 
mento col  Nessler  neppure  dopo  parecchie  ore. 

Ssperlenza  rv.  —  Coniglio  di  gr.  1500.  Si  iniettano  nel  retti) 
50  ce.  di  una  soluzione  acquosa  di  ammoniaca  al  3  per  cento.  Respira 
l)er  30  minuti.  Il  distillato  della  Iwecia  d'  espirazione  non  dà  alcuna 
redazione  col  Negsler, 
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esperienza  V.  —  Cane  bastardo  di  Kg.  12.  Respira  per  1  ora 
e  50  minuti.  Il  distillato  della  boccia  di  espirazione  non  dà  alcun  in- 
giallimento col  Nessler, 

Sìsperienza  VI.  —  Cane  di  Kg.  13.  Si  iniettano  150  ce.  di 
soluzione  acquosa  d'  NH^  al  3  per  cento  nel  retto.  Respira  per  30  mi- 
nuti. Si  toglie  la  boccia  d'  espirazione,  il  cui  contenuto  saggiato  non 
mostra  di  contenere  ammoniaca.  Si  sostituisce  c^n  altra  boccia  e  si 
iniettano  3  ce.  della  soluzione  3  per  cento  di  NH,  in  una  piccola  vena 
della  reazione  inguinale.  Respira  cosi  anconi  per  30  minuti.  Si  saggia 
il  liquido  ed  anche  questo  risulta  privo  di  NHg . 

esperienza  VII.  —  Cane  di  Kg.  7.  Si  iniettano  nelle  vene 
femomli  7  ce.  di  una  soluzione  di  XHg  al  5  per  cento.  Respira  i)er 
2  ore.  Prima  delP  aggiunta  di  ossido  di  magnesia  si  concentrano  i 
20  ce.  di  soluzione  d'acido  solforico  fino  a  5  ce.,  poscia  si  aggiunge 
P  ossido  di  magnesia  e  si  distilla.  Il  reagente  di  Nessler  saggiando  le 
prime  goccie  del  distillato  dà,  dopo  qualche  tempo,  una  leggierissima 
tinta  gialla^^tra.  Si  prova  a  concentrare,  poi  a  distillare  con  aggiunta 
pure  di  ossido  di  magnesia  la  soluzione  di  II,  SO^  usata  e  si  ha  pure 
col  Nessler  una  leggerissima  colorazione  gialla.  Una  delle  bottiglie  od 
ambedue  contenenti  le  soluzioni  per  essere  state  ai)erte  pawccliie  volte 
avevano  assunto  qualche  po'  di  NH3. 

Nelle  esperienze  seguenti  distillai  i  liquidi  che  dovevo  usare, 
subito  prima  dell'esperienza  e  dopo  di  questa  concentrai  sempre  il  li- 
quido della  boccia  di  espirazione  fino  a  volume  minimo  (5-6  ce),  prima 
di  distillare,  saggiando  poi  col  Nessler  le  prime  goccie   distillate. 

Bsperienssa  Vili.  —  Cane  barbone  di  Kg.  15.  Respira  per 
2  ore.  Le  prime  goccie  della  distillazione  non  danno  alcuna  reazione 
col  Nessler  e,  naturalmente,  neppure  le  susseguenti. 

Ssperiensa  IX.  —  Cane  di  Kg.  6.  Iniezione  rettale  di  100  gr. 
di  una  soluzione  di  NH3  al  10  per  cento,  di  cui  buona  parte  il  cane 
emette  quasi  subito.  Respira  i)er  3  ore.  Nessuna  n^azione  col  Nessler 
nelle  x^rime  goccie  del  distillato. 

Esperienza  X.  —  Cane  di  Kg.  20.  Iniezione  15  ce.  di  soluzione 
10  per  cento  di  NH,  nelle  vene  femorali.  Respira  per  2  ore  e  45  mi- 
nuti. Concentrato  il  liquido  e  distillato  non  dà  alcuna  traccia  di  rea- 
zione col  Nessler, 

Saperiensa  XI.  —  Cane  di  Kg.  11.  Iniezione  di  7  ce.  di  una 
soluzione  10  per  cento  di  NII3.  Respira  per  2  ore.  Non  si  ha  poi  al- 
cuna i-eazione  con  Nessler  nelle  prime  goccie  del  distillato. 
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lu  undici  esperienze  fatte  non  si  è  trovato  ammoniaca  che 
una  volta,  nella  quale  si  ò  potuto  facilmente  riscontrare  che  il  ri- 
sultato era  dovuto  ad  imperfezione  dell'esperienza.  Questo  dimo- 
stra la  cura  scrupolosa  che  bisognava  avere  in  ogni  esperienza, 
perchè  sarebbe  bastato  un  tubo  non  perfettamente  ripulito,  una  solu- 
zione non  assolutamente  priva  di  NH,  ecc.  per  avere  risultati  errati. 

Bestano  dunque  dieci  esperienze  compiute  sull'aria  uscente 
dalla  trachea  di  animali,  senza  che  si  trovassero  mai  neppure  trac- 
cio minime  di  NH„  che,  se  fosse  esistita,  avi*ebbe  dovuto  rivelarsi 
facilmente,  almeno  nelle  ultime  esperienze  dopo  le  quali  si  con- 
centravano i  liqidi  delle  boccio  di  espirazione,  nelle  prime  goccie 
dei  distillati. 

Le  esperienze  così  condotte   avrebbero  avvertito  V  NH,  anche 
se  r  animale  ne  avesse  espirato  nel  tempo  dell'  esperienza  5  centi-  ^ 
milligrammi,  e  sarebbe  assurdo  pensare  che,  malgrado  le  iniezioni 
rettali  ed  endovenose,  si  possa  avere  eliminazione  di  quantità  ancora 
più  piccole. 

Mi  pare  perciò  si  debba  concludere  che  non  solo  l'individuo 
normale  non  elimina  ammoniaca  per  i  polmoni  ;  ma  anche  se  il 
contenuto  dell'  intestino  è  ricchissimo  di  NH,  e  se  in  circolo  ne  esi- 
stono quantità  notevoli  l' impermeabilità  della  parete  alveolare  dei 
polmoni  per  questo  gas,  allo  stato  normale  di  funzione  degli  organi, 
ò  assoluta. 
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[Dalla  Clinica  Dermosifilopatica  di  Firenze 

DIRETTA  DAL  PROF.   C.   PELLIZZARI]. 


DIMOSTEAZIONE  BELLA  SPIROCHETA   PALLIDA 
NELLA  PLACENTA 

PER  IL  DOTT.  FRANCESCO  RADAELI,  aiuto. 
(Con  nna  tavola). 


Dopo  la  constatazione  della  spirocheta  pallida  nella  cute  e 
negli  organi  interni  dei  bambini  affetti  da  sifilide  ereditaria  e  con- 
genita, alcuni  osservatori  hanno  rivolto  la  loro  attenzione  alla  pla- 
centa. I  reperti  positivi  registrati  nella  letteratura  però  sono  ancora 
in  numero  scarsissimo,  mentre  lo  studio  del  microrganismo  di 
Schaydinn  e  Hoffrnann  nella  placenta  ha  grandissima  importanza 
non  solo  come  un  nuovo  argomento  in  favore  della  specificità  del 
microrganismo  stesso,  ma  altresì  per  la  soluzione  delle  dibattute  que- 
stioni intorno  al  modo  di  trasmissione  della  sifilide  al  prodotto  del 
(concepimento. 

Avendo  avuto  l' opportunità  di  studiare  dal  punto  di  vista 
della  spirocheta  (*)  alcuni  pezzi  di  placenta,  credo  perciò  utile  di 
esporre  brevemente  i  fatti  che  ho  osservato. 

La  placenta  appartiene  ad  una  donna  (B.  G.  di  anni  39  di  Fi- 
renze) affetta  da  sifilide  dal  giugno  1904.  La  donna  ha  pai-torito 
in  ottavo  mese  il  3  febbraio  1906.  Negli  organi  interni  del  bam- 
bino che  ha  vissuto  soltanto  tre  ore,  io  ho  potuto  dimostrare  (come 
ho  riferito  in  altro  lavoro  (*))  la  presenza  della  spirocheta  pallida. 


(^)  Devo  questi  pezzi  di  placenta  alla  gentilezza  del  dott.  Guicciardi, 
aiuto  della  Clinica  ostetrica-ginecologica,  al  quale  rinnovo  qui  i  miei  ringra- 
ziamenti. 

O  Ricerche  suUa  Spirocheta  pallida  nella  SifUide  acquisita  ed  ereditaria. 
(Giornale  italiano  delle  malattie  veneree  e  della  pelle,  fase.   II,  1906).  Vedi 

Anno  LX.  —  1906.  2« 


398  F.    RADAELI 

La  placenta  era  molto  sviluppata,  pesava  700  grammi;  era  pallida 
con  inserzione  marginale  del  fanicolo.  Da  quanto  risulta  dal  me- 
moriale clinico,  non  sono  state  notate  altre  alterazioni  macroscopiche. 

Sui  pezzetti  di  placenta  fissati  in  formolo  al  10  ^1^  io  ho  ese- 
guito il  metodo  di  Levaditi  seguendo  le  norme  che  ho  esposto  nel 
lavoro  precedentemente  citato. 

Il  risultato  è  stato  positivo  :  io  ho  constatato  in  una  numerosa 
serie  di  sezioni  la  presenza  delle  spirochete  (% 

Queste  si  trovavano  per  lo  più  isolate,  raramente  riunite  in 
piccoli  gruppi,  nel  connettivo  di  sostegno  del  villo  e  nella  parete 
dei  vasi  sanguigni.  Ne  ho  vedute  tanto  in  piccoli  vasi  dei  villi 
come  in  grosse  diramazioni  vasali  verso  la  superficie  fetale  della 
placenta. 

Anche  nelle  pareti  vasali  gli  spirilli  erano  dì  solito  in  numero 
piuttosto  scarso:  non  ho  mai  osservato  dei  densi  accumuli  di  spi- 
rochete come  ho  trovato  nei  vasi  degli  organi  interni  di  alcuni 
feti  sifilitici.  Tutti  gli  strati  della  parete  vasaio  mi  parvero  ospitare 
colla  stessa  frequenza  la  spirocheta. 

Delle  spirochete  osservate  alcune  avevano  forma,  dimensione  e 
colorazione  assolutamente  tipiche.  Altre  invece  erano  più  sottili, 
meno  regolari  nelle  loro  tortuosità,  meno  intensamente  colorite  di 
modo  che  erano  visibili  soltanto  con  una  osservazione  molto  at- 
tenta e  con  un  forte  ingrandimento. 

Accanto  a  queste  forme  se  ne  osservavano  poi  altre  meno 
facilmente  interpretabili. 

Si  tratta  di  filamenti  finissimi  con  tortuosità  poco  pronunciate 
0  visibili  soltanto  per  una  porzione  della  loro  lunghezza  mentre 
nella  porzione  rimanente  sono  diritti  o  ricurvi  ma  senza  spire. 
Alcuni  di  questi  filamenti  appaiono  finamente  granulosi. 

Voglio  anche  accennare  che  ho  veduto  qualche  volta  dei  fila- 
menti finissimi  rettilinei  o  leggermente  tortuosi  i  quali,  ad  un  certo 
punto  della  loro  lunghezza,  si  dividevano  in  2  sottilissime  branche. 


anche  :    Atti   della   Accademia    Medico-fisica    fiorentina,   adunanza    del   26 
aprile  1906. 

(^)  Un  preparato  è  stato  presentato  air  Accademia  Medico-fisica  nella 
adunanza  del  giorno  3  maggio  1906. 
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Alcune  di  queste  forme  nelle  quali  la  tortuosità  è  più  evidente, 
ricordano  le  forme  descritte  da  Krxystalaivicx  e  Siedlecki  (*)  e 
recentemente  osservate  anche  da  Bertarelli  (')  nelle  inoculazioni  nel- 
r  occhio  del  coniglio,  forme  che  vengono  interpretate  come  spinili 
in  divisione  longitudinale. 

Si  osservano  finalmente  nei  miei  preparati  dei  piccoli  accu- 
muli abbastanza  regolari  di  granuli  e  di  bastoncini  colenti  in  nero, 
che,  per  essere  i  preparati  molto  netti,  difiScìimente  mi  adatto  a 
considerare  come  precipitati.  In  alcuni  di  questi  accumuli  i  brevi 
bastoncini  neri  hanno  una  disposizione  assai  regolare  che  ricorda 
quella  dei  raggi  di  una  ruota.  Accenno  a  queste  divei*se  formazioni 
senza  pretendere  di  darne  una  interpretazione  :  devo  dire  però  che 
avendo  oramai  osservato  molti  preparati  allestiti  col  metodo  di 
Levaditi  per  la  ricerca  della  spirocheta,  ho  avuto  T  impressione  che 
certe  formazioni  a  bastoncino,  a  spirali  brevissime  e  irregolari, 
certi  accumuli  di  bastoncini  e  di  granuli,  si  trovino  soltanto  nei 
preparati  dove  esiste  la  spirocheta,  di  modo  che  quando  vedo  que- 
ste forme  io  mi  aspetto  di  trovare  nel  preparato  qualche  spirocheta 
tipica.  Gli  studi  ulteriori  sulle  fasi  di  sviluppo  della  spirocheta  ci 
diranno  se  questa  impressione  risponde  alla  verità. 

Riguardo  ai  rapporti  tra  la  spirocheta  e  le  condizioni  anato- 
mo-patologiche  della  placenta,  io  devo  limitarmi  alla  esposizione  dei 
fatti  che  ho  osservato  nei  pochi  pezzetti  che  erano  a  mia  disposizione. 

Colorando,  dopo  il  metodo  di  Levaditi^  col  Oiemsa^  io  ho  po- 
tuto rilevare,  oltre  a  qualche  gemma  sinciziale,  soltanto  un  leggero 
aumento  di  spessore  delle  pareti  dei  vasi  dei  villi:  il  lume  vasaio  però 
non  era  diminuito  anzi  piuttosto  dilatato  :  non  ho  trovato  in  nes- 
sun punto  delle  molte  sezioni  esaminate  focolai  di  cellule  rotonde 
né  ispessimento  del  connettivo  dei  villi.  La  forma  dei  villi  era  nor- 
male: normale  l'ampiezza  degli  spazi  intervillosi.  Non  ho  osser- 
vato differenze  tra  i  vasi  che  ospitavano  spirochete  e  quelli  nei 
quali  non  si  vedevano  spirochete,  almeno  per  il  tratto  che  potevo 
seguire  colla  serie  delle  mie  sezioni. 


(*)  IvRZYSTALOwicz  6  SiEDLECKi,    Revtie  pvatique  de  maladies  cutanées^ 
syphUitiques  et  vénériennes,  febbraio  1906. 

(*)  Bertarelli,  Rivista  d'igiene  e  sanità  pubblica^  1  maggio  1906, 
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Natoralinente  io  non  posso  escladere  che  in  altre  parti  delia 
placenta  si  trovassero  alterazioni  più  accantiiate  :  ma  per  quello 
che  ho  potnto  osservare  devo  dire  che  nei  pezzi  da  me  esaminati 
non  esistevano,  nonostante  la  presenza  della  spirocheta,  spiccate  né 
caratteristiche  alterazioni  anatomiche. 

Firenze,  maggio  1906. 


Spiegaslone  della  flanra. 

Sezione  di  Villo.  Metodo  di  Let^aditi,  (Zeiss  ap.  inim.  om.  2  mni., 
oc.  6,  tubo  16). 
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[Dalla  Sezione  di  Patologia  Generale 
DBLL*I«  Istituto  di  Medicina  Sperimentale  di  Pietroburgo]. 


LE  ALTERAZIONI  ISTOLOGICHE  DELLA  CUTE  DA  RAFFREDDA- 
MENTO CON  SPECIALE  RIGUARDO  ALLE  FINE  PARTICOLARITÀ 
DEL  PROCESSO  RIGENERATIVO  DELL'EPITELIO. 

Ricerche  sperimentali 
DEL  Prof.  V.  PODVYSOZKJ  e  del  Dott.  R.  PIRONE. 


I. 


Sottoponendo  la  cute  di  animali  da  esperienza  a  ripetati  raf- 
freddamenti di  una  certa  intensità  ed  esaminandola  in  seguito  a 
vario  intervallo  di  tempo,  si  assiste  allo'  svolgersi  di  un  duplice 
ordine  di  fatti,  i  quali,  malgrado  abbiano  luogo  in  tessuti  intima- 
mente connessi,  come  V  epidermide  ed  il  derma,  pure,  a  causa  del 
diverso  modo  con  cui  questi  reagiscono  allo  stimolo  termico,  assu- 
mono una  distinta  fìsonomia  ed  evolvono  indipendentemente  fra 
loro.  Nel  derma  si  verifica  un  vero  e  proprio  processo  infiamma- 
torio con  tutte  le  concomitanti  modificazioni  patologiche  del  tes- 
suto ;  neir  epidermide  invece  si  inizia  di  buon'  ora  un  processo 
rigenerativo  dell'epitelio  in  massima  parte  per  via  amitotica,  il 
quale,  appunto  pel  modo  come  si  verifica,  mena  rapidamente  alla 
formazione  di  cellule  polinucleate  o  di  vere  cellule  giganti,  che 
costituiscono  un  reperto  assai  caratteristico  e  contrassegnano,  in 
certo  modo,  l'acme  del  processo  stesso. 

Di  questi  fenomeni,  maggiormente  studiati  furono  i  i»imi  : 
su  di  essi  infatti  si  fermarono  Kriege,  Uschinskijy  Tlodara  nelle 
loro  ricerche  sulle  alterazioni  cutanee  da  raffreddamento.  Meno 
studiati,  0  in  modo  accessorio,  furono  i  secondi  e  solo  in  più  re- 
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centi  lavori  ne  è  fatto  cenno.  Fiìrst^  poi  Rischple?'  parlano  della 
amitosi  e  del  reperto  di  cellule  giganti  nell'epidermide  in  seguita 
a  raffreddamento  e  solo  il  primo  mostra  di  riconoscertie  l'impor- 
tanza nella  rigenerazione  dell'epitelio. 

Oggetto  particolare  delle  nostre  ricerche  furono  proprio  i  fe- 
nomeni rigenerativi  dell'epitelio  cutaneo  provocati  dal  raffredda- 
mento, ed  in  special  modo  lo  studio  sistematico  delle  cellule 
giganti  epiteliali  che  in  tali  condizioni  si  producono,  dalla  loro 
origine  alla  loro  fase  finale.  E  ciò  non  tanto  con  lo  scopo  di 
controllare  o  completare  le  ricerche  altrui;  ma  per  l'attinenza 
dell'  argomento  con  alcune  vivissime  quistioni  di  biologia  normale 
e  patologica  della  cellula,  intorno  alle  quali  qualsiasi  nuovo  dato 
bon  sarà  mai  di  troppo  per  la  loro  più  completa  conoscenza.  Gli 
stimoli  fisici  quali  agenti  capaci  di  provocare  la  divisione  diretta 
del  nucleo  e  della  cellula  ;  l' importanza  della  amitosi  nella  rige- 
nerazione dei  tessuti  ;  il  significato  rigenerativo  delle  cellule  poli- 
nucleate  e  giganti  che  da  essa  derivano  ;  la  capacità  vitale  e  la 
ulteriore  attitudine  riproduttiva  delle  nuove  cellule  originatesi  dal- 
l' amitosi  direttamente  o  per  V  intermediario  delle  cellule  polinu- 
cleate,  ci  sembrarono  quistioni  che  potessero  con  vantaggio  essere 
illustrate  dal  nostro  studio  :  tanto  più  quando  si  rifletta  a  quel- 
r  esclusivismo  che,  sotto  l' influenza  delle  opinioni  di  Flemmingy 
Zieglei\  rom  Ruth,  ecc.  ha  a  lungo  dominato  in  patologia  su 
questo  punto  ed  in  base  al  quale  si  era  fatta  strada  l' idea  che 
negli  animali  superiori  V  amitosi  fosse  da  considerarsi  come  un 
fatto  anormale  o  patologico,  che  i  prodotti  di  essa  fossero  desti- 
tuiti di  ogni  facoltà  riproduttiva  e  che  ugual  significato  di  aber- 
razione 0  degenerazione  fosse  da  attribuire  alle  cellule  polinu- 
cleate  o  giganti  provenienti  dall'  amitosi. 

Materiale  di  ricerca  fu  principalmente  la  cute  dell'  orecchio 
del  coniglio  ;  ma  praticammo  pure  degli  esperimenti  sulla  cute 
del  dorso  dello  stesso  animale  e  della  cavia.  I  risultati  sono  pres- 
soché identici  :  la  cute  dell'  orecchio  però,  dato  il  più  forte  svi- 
luppo deir  epidermide,  ci  ha  permesso  pel  nostro  scopo  delle 
osservazioni  più  agevoli  ed  istruttive. 

Il  raffreddamento  era  ottenuto  mediante  polverizzazione  di 
etere  sulla  superficie    esterna    dell'  orecchio,    previamente  rasa,  ed 
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era  prolongato  fino  a  quando  la  parte  assumeva  un  colorito 
bianco  ed  una  consistenza  dura^  ciò  che  avveniva  in  30-40  se- 
condi in  media.  Tali  polverizzazioni  poi  erano  ripetute  tre  volte, 
con  r  intervallo  di  1  ora  ogni  volta. 

Non  ci  fermiamo  sulle  modificazioni  macroscopiche  delle 
parti  sperimentate:  si  ridussero  sempre  ad  un  leggero  edema 
nelle  prime  ore  e  ad  una  desquamazione  furfuracea  superficiale 
nei  giorni  successivi.  Da  esse,  e  sovente,  come  termine  di  con- 
fronto, dalle  omologhe  parti  sane,  10  ore,  1,  2,  4,  7,  10,  12, 
14  giorni  dopo  il  raffreddamento  erano  escissi  dei  pezzetti  di 
cute,  i  quali  venivano  immediatamente  fissati  per  lo  più  in  solu- 
zioni osmiche  (Flemming  forte),  spesso  anche  in  miscele  al  subli- 
mato (Zenker^  Bonin  II).  Dalle  inclusioni  in  paraffina  potemmo 
ottenere  delle  sezioni  assai  sottili  che  colorammo  d'  ordinario  con 
safiBranina  e  picroindacocarminio  o  con  ematossilina  ferrica. 

II. 

Tralasceremo  senz'  altro,  nella  descrizione  istologica  che  segue, 
quanto  si  riferisce  al  processo  infiammatorio  del  derma,  tanto  più 
che  i  nostri  reperti,  sia  per  quel  che  riguarda  la  reazione  infiam- 
matoria in  genere,  sia  per  quanto  concerne  le  alterazioni  vasali  o 
le  lesioni  degenerative  del  tessuto,  coincidono  con  quelli  minuta- 
mente descritti  dai  ricercatori  citati  innanzi.  Passiamo  quindi  allo 
studio  dei  fenomeni  rigenerativi  dell'epidermide. 

Osservando  dei  preparati  di  pezzi  presi  10  ore  dopo  il  raf- 
freddamento, due  fatti  colpiscono  l'attenzione  e  tanto  maggior- 
mente se  si  osservano  in  confronto  dei  preparati  del  lato  sano  : 
1^  l'aumento  dello  spessore  degli  strati  epiteliali,  derivante  dalla 
ipertrofia  dei  singoli  elementi  ;  2^  il  grande  numero  di  cellule 
dello  strato  malpighiano  in  cui  o  il  nucleo  è  in  via  di  riprodursi 
per  divisione  diretta  o  si  osservano  due  o  tre  nuclei.  In  generale 
i  nuclei  nelle  parti  sperimentate,  anche  là  dove  sono  unici,  pre- 
sentano un  volume  doppio  o  triplo  dei  normali,  il  reticolo  cromar 
tinico  assai  sviluppato  e  che  si  colora  intensamente,  né  hanno 
quella  uniformità  di  aspetto  per  lo  più  ovalare  od  allungato  e 
quella  regolarità  di  disposizione  proprie  degli  elementi  dello  strato 
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malpighiano  in  condizioni  normali.  Sono  ìnTeoe  rotondi  o  globosi, 
per  lo  più  reniformi,  con  delle  insenature  o  ripiegature  più  o 
meno  accentuate  della  membrana  e  sono  disposti  nel  modo  più 
vario  nella  cellula.  Il  protoplasma  appare  in  tutte  le  cellule  al- 
quanto rarefatto  intorno  al  nucleo  od  ai  nuclei,  piii  denso  alla 
periferia^  dove  non  mancano  mai  i  caratteristici  ponti  protoplasma- 
tici intercellulari,  anche  quando  gli  elementi  abbiano  già  assunto 
delle  voluminose  proporzioni. 

Amitosi  e  cellule  bi  o  trinucleate  si  osservano  ancora  in  pre- 
parati di  24-48  ore;  ma  accanto  ad  esse  e  sempre  nello  strato 
malpighiano  si  notano  già  frequenti  cellule  polinucleate,  quando 
non  sono  delle  vere  e  proprie  cellule  giganti,  contenenti  talora 
diverse  diecine  di  nuclei.  Che  queste  cellule  provengano  da  ulte- 
riore divisione  diretta  dei  nuclei  delle  cellule  bi,  tri  o  polinu- 
cleate e  non  da  fusione  di  diversi  elementi  epiteliali  vicini,  lo 
diciamo  subito,  è  provato,  secondo  noi,  sia  dalla  speciale  disposi- 
zione e  dal  caratteristico  aggruppamento  dei  nuclei  in  esse,  sia 
dal  fatto  che  anche  le  piii  grandi  e  più  ricche  di  nuclei  lasciano 
sempre  scorgere  alla  periferia  i  ponti  protoplasmatici,  con  cui  en- 
trano in  rapporto  con  le  vicine.  I  nuclei  o  gli  ammassi  di  nuclei 
occupano  sempre  il  centro  della  cellula,  sono  raggruppati  fra  loro, 
non  disseminati  nel  protoplasma,  tanto  meno  disposti  alla  periferia 
di  esso.  Il  protoplasma  è  anche  qui  più  rado  intorno  ai  nuclei, 
più  denso  alla  periferia.  Il  corpo  della  cellula  poi  esubera  sovente 
dallo  strato  epiteliale  e  si  spinge  nel  derma  sottostante,  facendo  sì 
che  r  orlo  epiteliale,  perdendo  queir  aspetto  lineare  che  d' ordina- 
rio presenta,  appaia  come  festonato. 

Nei  preparati  di  4-7  giorni  V  aspetto  delle  cellule  giganti  si 
va  modificando  nel  senso  che  i  nuclei  non  appaiono  cosi  fatta- 
mente stipati  nel  centro  della  cellula:  qua  e  là  invece  sono  allon- 
tanati fra  loro,  sovente  anzi  fra  i  nuclei,  nel  protoplasma  comune, 
si  delineano  dei  tratti  di  separazione.  In  7*  giornata  le  cellule  gi- 
ganti sono  già  quasi  tutte  scomparse;  e  con  esse,  nei  pezzi  suc- 
cessivamente prelevati,  sono  scomparse  pure  le  cellule  tri  e  bi- 
nucleate. 

Quel  che  si  nota  nei  preparati  di  10-12-14  giorni  è  ancora 
un  certo  spessore   degli   strati    epiteliali,    V  aspetto   festonato  del- 
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r  orlo  del  reticolo  malpighiano  verso  il  derma  e,  nelle  osserva^ 
zioni  di  insieme  ad  ingrandimento  medio,  la  straordinaria  ricchezza 
di  nuclei  della  zona  malpighiana:  nuclei  ancora  disordinatamente 
disposti,  ma  grossi,  a  reticolo  cromatinico  abbondante,  a  membrana 
colorantesi  intensamente.  Con  ingrandimenti  più  adatti,  questi  nu- 
clei appaiono  circondati  da  un  citoplasma  dove  più,  dove  meno 
abbondante,  in  generale  però  ancora  alquanto  scarso,  rispetto  alle 
proporzioni  dei,  nuclei  stessi. 

Non  è  a  credere  pertanto  che  in  tutto  questo  processo  rige- 
nerativo dell'  epitelio  V  amitosi  tenga  il  campo  in  un  modo  asso- 
luto. Fenomeni  di  cariocinesi  sì  osservano  e  spesso  in  numero  non 
scarso  ;  ma  in  un  periodo  secondario,  solo  verso  il  4°  giorno  : 
prima,  durante  il  periodo  in  cui  in  modo  più  intenso  e  tumul- 
tuario si  svolge  r  amitosi,  noi  non  ne  abbiamo  osservati.  Feno- 
meni di  mitosi  inoltre  abbiamo  visto  iniziarsi,  ed  è  questo  un 
fatto  del  massimo  interesse,  in  quei  nuclei  circondati  ancora  da 
scarso  protoplasma,  separati  dai  vicini  da  una  linea  assai  sottile, 
in  quelle  cellule  insomma  che  rappresentano  la  individualizzazione 
ancora  iniziale  di  nuovi  elementi  epiteliali  dalle  cellule  giganti. 

Queste  le  particolarità  istologiche  del  processo  rigenerativo. 
Le  cellule  giganti  adunque,  in  genere,  le  cellule  polinucleate  pro- 
vengono in  ultima  analisi  dalla  amitosi.  Ma  per  quale  meccani- 
smo r  amitosi  si  inizia  ?  In  che  modo  degli  agenti  fisici,  per  lo 
meno  in  determinate  condizioni,  possono  provocarla? 

Nell'intento  di  chiarire  questo  punto  praticammo  una  serie 
di  esperimenti  anche  suU'  orecchio  del  coniglio,  in  cui  il  raffred- 
damento, pur  essendo  continuato  fino  a  che  la  parte  non  diveniva 
bianca  e  dura,  era  prodotto  una  volta  sola  invece  di  tre.  Dei  pezzi 
delle  parti  raffreddate  furono  esaminati  1,  2,  3,  4,  6,  9,  12  giorni 
dopo.  Modificazioni  nell'  epitelio  si  notarono  solo  nei  preparati  di 
1,  2,  3  giorni  e  consistettero  nella  presenza  di  cellule  a  due,  tre, 
talora  a  quattro  nuclei  in  discreto  numero,  cellule  che  nei  giorni 
successivi  scomparvero,  evidentemente  per  divisione  ulteriore  del 
citoplasma.  Astrazion  fatta  quindi  dal  numero  e  dallo  sviluppo  di 
elementi  polinucleati,  gli  effetti  in  fondo  sono  identici  con  un  sol 
raffreddamento  o  con  tre.  Tuoi  dire  che  non  la  intensità  e  la  fre- 
quenza, ma  lo    stimolo  per  sé    stesso  deve  esser  capace  di  provo- 
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care  V  amitosi,  per  quanto  ripetuto  o  più  intenso  possa  dar  luogo 
a  fenomeni  rigenerativi  più  evidenti.  La  consistenza  dura  che  i 
tessuti  raffreddati  assumono,  è  indice  della  congelazione  sia  dei  li- 
quidi interstiziali,  sia  dei  liquidi  cellulari  (rispettivamente  proto- 
plasmatici e  nucleari)  dei  tessuti  stessi.  Ora,  malgrado  la  congela- 
zione sia  transitoria,  a  causa  delle  inevitabili  modificazioni  che 
induce  nel  nucleo  e  nel  citoplasma,  ed  in  questo  forse  più  gravi 
che  nel  primo,  finisce  per  rompere  V  equilibrio  fra  i  componenti 
della  cellula  da  una  parte  e  fra  cellule  e  liquidi  interstiziali  dal- 
l'altra.  Di  queste  mutate  condizioni  bio-chimiche  fanno  fede  e  la 
rarefazione  perinucleare  del  citoplasma,  che  piglia  talvolta  l'aspetto 
di  un  alone  trasparente  intorno  al  nucleo,  e  quelle  pieghe  ed  inci- 
sure  che  si  notano  di  buon'ora  sulla  membrana  nucleare,  anche  in 
nuclei  soltanto  ipertrofici.  In  questa  rottura  dell'  equilibrio,  sopra- 
tutto osmotico,  fra  nucleo  e  citoplasma  è  da  vedere,  secondo  noi, 
la  spinta  alla  divisione  del  nucleo.  Le  inoisure  della  membrana 
nucleare  segnano,  come  anche  da  altri  fu  osservato  in  tessuti  nor- 
mali (Karpov)  ed  ancora  più  in  tessuti  patologici  (Trambusti^ 
Nedsiélskj)^  la  direttiva  dell'  amitosi  e,  coli'  affondarsi  sempre  più 
nel  carioplasma,  finiscono  per  dividere  il  nucleo  in  due  nuclei 
figli  ;  e  cosi  di  seguito,  fino  a  quando  le  condizioni  del  citoplasma 
non  sieno  tornate  in  tutto  alla  norma  e  permettano  il  ristabili- 
mento dell'equilibrio  fisiologico  tra  esso  ed  il  nucleo  (completa 
individualizzazione  delle  cellule  figlie,  comparsa  della  mitosi  in 
esse).  Il  nucleolo  a  questo  processo  sembra  estraneo,  a  volte  sì  a 
volte  no  si  divide,  in  generale  pare  si  comporti  indipendentemente 
dal  nucleo. 

III. 

Non  faremo  delle  lunghe  considerazioni  sui  reperti  precedenti. 
Essi  dimostrano  in  modo  abbastanza  chiaro  :  come  un  processo  ri- 
generativo completo  possa  aver  luogo  per  mezzo  dell' amitosi;  come 
le  cellule  polinucleate  che  in  tal  caso  si  formano,  lungi  dall'  essere 
il  prodotto  abortivo  del  processo,  ne  contrassegnano  invece  uno 
stadio,  capaci  come  sono  di  evolvere  ulteriormente  ;  come  infine 
le  nuove  cellule  originatesi  per  amitosi  sieno  fisiologicamente  per- 


LE  ALTERAZIONI  ISTOLOGICHE  DELLA  CUTE  DA  RAFFREDDAMENTO,  ECC.      407 

fette  come  quelle  che  derivano  dalla  mitosi,  dal  momento  che  pos- 
sono in  esse  verificarsi  dei  fenomeni  di  cariocinesi. 

L'importanza  biologica  della  divisione  diretta^  contro  le  idee 
di  Flemming,  Ziegler,  vom  Rath^  fu  validamente  sostenuta  da 
Baìbiani^  Hetmeguy^  Nicolas^  Oaleotti^  Nussbauni  ed  altri  molti. 
Le  nostre  osservazioni,  fatte  su  animali  più  elevati  nella  scala 
zoologica  e  concordanti  con  quelle  dei  citati  autori,  confidiamo 
valgano  non  pure  come  contributo  generico  al  valore  della  ami- 
tosi,  ma  in  specie  a  porre  in  rilievo  il  significato  fisiologico  che 
essa  può  avere  negli  animali  superiori,  nei  quali  appunto  si  era 
più  proclivi  a  considerarla  come  un  fatto  anormale,  patologico  o 
degenerativo. 
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[Dalla  Clinica  Dermosifilopatica  di  Firenze 

DIRETTA  DAL  PROF.  C.  PeLLIZZARI]. 


NUOVE  OSSERVAZIONI  SULLA  ISTOLOGIA  PATOLOGICA  E  SULLA 
CURA  DEL  SARCOMA  IDIOPATICO  MULTIPLO  EMORRAGICO 
DELLA  CUTE  (ANGIOENDOTELIOMA  CUTANEO  DI  KAPOSI)  (') 

PER  IL  DOTT.  FRANCESCO  RADAELI,  aiuto. 
(Con  ana  taroln) 


In  una  memoria  sul  sarcoma  idiopatico  cutaneo  di  Kaposi 
pubblicata  in  questo  giornale  due  anni  or  sono  ('),  io  ho  tentato 
di  ricostruire,  sulla  base  di  numerosi  esami  istologici,  la  storia  del 
processo  anatomo-patologico  il  quale  è  stato  oggetto  di  vive  discus- 
sioni tra  i  dermatologi. 

Sopra  due  punti  io  avevo  fermata  in  ispecial  modo  la  mia  at- 
tenzione nelle  mie  ricerche:  sulla  natura  della  alterazione  anatomo- 
patologica  e  sul  meccanismo  di  risoluzione  delle  neoformazioni  cu- 
tanee. 

È  noto  che  sulla  natura  della  malattia  di  cui  discorriamo  le 
più  disparate  opinioni  sono  state  sostenute  dagli  autori. 

La  forma  morbosa  descritta  da  Kaposi  col  nome  di  sarcoma 
è  stata  appunto  dagli  uni  considerata  come  un  sarcoma,  da  altri 
come  un  granuloma,  da  altri  ancora  è  stata  collocata  in  quella 
specie  di  limbo  che  è  la  categoria  dei  cosidetti  sarcoidi. 

L'opinione  che  io  mi  sono  formato  in  base  alle  mie  osserva- 
zioni e  che  ho  esposto  nella  memoria  sopra  indicata,  è  che  il  sarcoma 


(•)  Comunicazione  con  presentazione  dell'  ammalato  e  dei  preparati 
microscopici  alla  Accademia  Medico-fisica  fiorentina  nell'  adunanza  del  31 
maggio  1906. 

(*)  Radaeli,  Contributo  alla  conoscenza  del  Sarcoma  ynultiplo  idiopatico 
emorragico  della  ciUe.  (Sperimentale,  anno  58,  fase.  VI). 
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idiopatico  di  Kaposi  sia  un  angioendotelioma  di  origine   dai    vasi  >l 

sangaìgni  cioè  on  emoangioendotelioma.  .  J| 

Altra  questione  molto  discussa  tra  i  dermatologi  cosi  dal  punto  ^Jf; 
di  vista  clinico  come  da  quello   anatomo-patologico  è  la  questione 

della  risoluzione  delle  neoformazioni  cutanee.  Negata  da  pochi  os-  /^^ 

servatori,  riconosciuta  dalla  grande  maggioranza  dei  clinici,  la  ri-  ..^ 

soluzione  spontanea  o  provocata  dalla  cura   arsenicale  dei   focolai  1 

neoplastici  appare  di  difficile  interpretazione.  ^k 

Per  mio  conto,  avendo  potuto  esaminare  molti  pezzi  nei  quali  f-y 

erano  rappresentati  tutti  gli  stadi  del  processo  anatomo-patologico  dal  ;| 

suo  inizio  fi^o  alla  completa  risoluzione,  io  mi  sono  convinto  che  ,    'J 

la  risoluzione  è  legata  ad  un  processo  di  proliferazione  connettivale  %^ 

che  avviene  all'intorno   dei   focolai  neoplastici  e  che   ne   provoca  -^ 

secondariamente  l'atrofia  e  la  distruzione.  >>: 

Queste  idee  che  io  ho  sostenuto  nel   lavoro   precedentemente  ■.,'?. 

citato,  hanno  trovato  una  conferma  in  alcuni  fatti  che    ho   potuto  .'rM 

recentemente  constatare   studiando   l'azione   delle   applicazioni   di  .'^^ 

Finsen  sopra  le  neoformazioni  del  sarcoma  di  Kaposi.  ^''J 

Partendo  dal  concetto  sopra  ricordato    intorno  al  meccanismo  '^^ 

di  risoluzione  delle  neoplasie  cutanee,  io  ho  voluto    esperimentare  'yi 

sopra  un  malato  che  da  parecchi  anni  ho  sotto  osservazione  (caso  IV  .| 

della  memoria  citata),  le  applicazioni  di  luce  secondo  il  metodo  di  j,^ 

Mnsen^  applicazioni  che  possiedono  certamente  il  potere  di  eccitare  : 

la  proliferazione  degli  elementi  connettivali  della  cute.  Ho  eseguito  ^ 

le  applicazioni  sopra  4  zone:  3  di  queste  comprendevano  dei  pie-  <: 
coli  gruppi  di  neoplasmi  a  tipo  pianeggiante  incassati   nello   spes- 
sore della  cute,  una  corrispondeva  invece  ad  un  tumoretto  globoso 
prominente  notevolmente  sul  piano  della  cute  circostante,   legger- 
mente peduncolato. 

In  questa  ultima  zona  il  risultato  non  è  ancora  definitivo  forse 
per  la  difficoltà  con  cui  si  esercita  la  compressione,  nelle  altre  zone 
invece  l'efTetto  delle  applicazioni  è  stato  buonissimo.  In  una  di 
queste  zone  infatti  nella  quale  sono  state  eseguite  quattro  applica- 
zioni di  70  minuti  col  grande  apparecchio  di  Finsen  si  è  ottenuta 
la  completa  scomparsa  dei  tumoretti  cutanei  con  formazione  di  una 
cicatrice  liscia  bianca  circondata  da  un  leggero  alone  ipercromico, 
nella  quale  dopo  sei  mesi  dall'ultima   applicazione  non  si  osserva 
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nesson  accenno  di  ripetizione  della  malattia.  In  un  altro  ponto  sono 
state  fatte  più  di  recente  4  applicazioni  ottenendosi  anche  qai  la 
completa  scomparsa  delle  neoplasie  cutanee.  Nella  terza  zona  è  stata 
eseguita  una  sola  appUcazione  il  26  aprile  p.p.  Il  paziente,  essendo 
stato  indisposto,  ritorna  soltanto  il  19  maggio.  In  corrispondenza 
del  punto  dorè  è  stata  fatta  V  applicazione  si  vede  che  i  tumorettì 
cutanei  che  avevano  la  grossezza  quasi  di  un  pisello,  hanno  subito 
una  notevolissima  modificazione;  in  mezzo  ad  un  tessuto  cicatri- 
ziale, che  appare  denso  specialmente  nella  porzione  periferica  della 
chiazza,  si  vedono  soltanto  delle  piccole  punteggiature  di  colore 
rosso  vinoso;  non  è  possibile  avvertire  col  tatto  un  infiltramento 
in  corrispondenza  di  questi  punti  arrossati.  Esporto  tutto  il  tratto 
di  pelle  sul  quale  è  stata  fatta  l'applicazione  e  fisso  in  sublimato 
ed  in  Zenker. 

L'esame  istologico  dimostra  i  fatti  seguenti: 

Già  a  piccolo  ingrandimento  si  riconosce  che  siamo  di  fronte 
ad  una  estesa  proliferazione  di  tessuto  connettivale  ;  fasci  connettì- 
vali  di  grossezza  diversa,  disposti  in  direzioni  diverse  circondano 
delle  piccole  isole  ricche  di  elementi  cellulari.  A  forte  ingrandi- 
mento si  osservano  in  corrispondenza  di  queste  isole  due  ordini  di 
fatti;  V  Una  infiltrazione  di  cellule  piccole,  per  lo  più  rotonde 
con  nucleo  unico  fortemente  colorabile,  infiltrazione  che  per  i  ca- 
ratteri degli  elementi  cellulari,  per  la  presenza  di  qualche  evidente 
fibroblasto,  per  T  aumento  delle  fibre  connettivali  circostanti  deve 
essere  certamente  considerata  come  un'  infiltrazione  fibroblastica. 
2°  Residui  più  o  meno  ben  conservati  e  di  estensione  diversa  di 
tessuto  angioendoteliomatoso  ed  endoteUomatoso.  E  qui  devo  subito 
richiamare  T  attenzione  sopra  un  reperto  che  ha  ima  notevole  im- 
portanza come  conferma  del  concetto  che  io  mi  sono  formato  in- 
torno alla  natura  del  processo  anatomo-patologico. 

Si  tratta  di  speciali  formazioni  che  danno  a  prima  vista  l'im- 
pressione delle  perle  epiteliali  a  stratificazione  concentrica  che  si 
osservano  in  certi  epiteliomi.  Sono  infatti  costituite  da  diveni  alniti 
concentricamente  disposti  di  cellule  poligoosK  d!  forma  piuttosto 
cubica  nelle  formazioni  piccole  (le  quali  possono  ricordare  perciò 
anche  dei  tubi  ghiandolari)  più  schiacciate  nelle  grosse  perle  simili 
a  quella  rappresentata  nella  figura  1.  Il  nucleo  di  queste  cellule  è 


E  SULLA  CURA  DEL  SAKCOMA  IDIOPATICX)  MULTIPIX)  KMOfiBAGICO,  ECO.      411 

grande,  ovale  o  rotondo,  povero  di  cromatina,  come  quello  delle 
celiale  endoteliali.  L' unica  interpretazione  che  si  può  dare  di  queste 
formazioni  è  che  si  tratti  di  focolai  di  vegetazione  endoteliale: 
questa  interpretazione  viene  tanto  più  spontanea  in  quanto  che  le 
formazioni  ora  descritte  ricordano  le  figure  che  si  osservano  in  altri 
endoteliomi  (psammomi  della  dura  madre,  endoteliomi  della  paro- 
tide,  ecc). 

Riguardo  all'origine  di  questi  nuclei  di  vegetazione  endote- 
liale, è  da  rilevare  che  nella  maggior  parte  di  questi  corpi  a  stra^ 
tificazioue  concentrica  si  può  riconoscere  nella  parte  centrale  una 
cavità.  Strettissima  a  modo  di  semplice  fessura  nelle  forme  più 
adulte,  questa  cavità  è  alquanto  più  ampia  nelle  forme  più  piccole 
e  più  giovani  nelle  quali  contiene  anche  qualche  globulo  rosso.  É 
certo  dunque  che  queste  speciali  formazioni  derivano  dai  vasi  san- 
guigni. Per  questa  interpretazione  depone  del  resto  anche  la  forma 
perfettamente  rotonda  e  l'esistenza,  ben  rilevabile  in  alcuni  punti 
nonostante  l'addensamento  del  connettivo  circostante,  di  una  parete. 

Io  credo  quindi  di  poter  affermare  che  abbiamo  in  queste  spe- 
ciali formazioni  l'esempio  di  una  disposizione  non  frequente  e  per 
quanto  mi  consta  non  ancora  descritta  assunta  dal  tessuto  neopla- 
stico, disposizione  che  costituisce  un  nuovo  argomento  in  favore 
della  idea  da  me  sostenuta  intorno  alla  natura  del  processo  anatomo- 
patologico. 

Ho  detto  che  si  tratta  di  una  disposizione  non  frequente:  io 
stesso  infatti  che  ho  esaminato  moltissimi  pezzi  di  sarcoma  idiopa- 
tico (ho  asportato  non  meno  di  venti  pezzetti  di  cute  al  solo  ma- 
Iato  che  è  argomento  di  questa  comunicazione)  non  avevo  mai  os- 
servato forme  simili  a  quella  che  ho  ora  descritta. 

Data  questa  rarità  del  reperto  da  me  rilevato,  potrebbe  es- 
sermi però  domandato  se  il  trattamento  al  quale  era  stata  sotto- 
posta la  cute,  r  applicazione  di  Finsen^  non  possa  avere  provocato 
r  insorgenza  di  queste  speciali  alterazioni. 

Rispondo  che  questo  non  mi  pare  punto  probabile,  in  primo 
luogo  perchè  in  tutto  il  tessuto  neoplastico  non  esistono  segni  di 
aumentata  attività  ma  piuttosto  (come  vedremo  fra  poco)  di  spic- 
cata atrofia;  in  secondo  luogo  perchè  io  ho  trovato  queste  speciali 
formazioni  soltanto  in  un  punto  limitato  della  cute  esaminata,  men- 
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tre  una  alterazione  provocata  avrebbe  dovato  essere  più  o  meno 
rilevabile  in  tntta  la  zona  cutanea  sottoposta  al  trattamento.  Final- 
mente devo  dire  che  mi  spiegherei  male  il  meccanismo  di  azione 
di  questa  causa  alterante,  specialmente  per  il  &tto  che  all'  infuori 
deir  endotelio  b  pareti  vasali  non  appaiono  affatto  modificate. 

Ai  corpi  che  ho  descritto  si  trovano  sempre  vicine  delle  isole 
di  tessuto  neoplastico  che  presentano  il  tipo  più  comunemente  as- 
sunto dalla  neoformazione  cutanea,  cioè  il  tipo  angio-endotolio- 
matoso. 

Tanto  questo  tessuto  angio-endoteliomatoso  come  le  perle  endote- 
liali  però  conservano  soltanto  in  pochissimi  punti  il  loro  aspetto  nor- 
male. Quasi  dappertutto  si  notano  invece  delle  alterazioni  spiccate. 

Nel  tessuto  angio-endoteliomatoso,  invece  delle  cavità  normali 
tappezzate  regolarmente  da  endotelio,  si  vede  un  reticolo  a  fibrille 
sottili  nel  quale  giacciono  dei  nuclei  mal  colorabili  e  qua  e  là 
pochi  globuli  rossi. 

Nei  punti  in  cui  qualche  fascio  o  qualche  gruppo  di.  cellule 
endoteliali  sono  conservati,  questi  elementi  pigliano  una  tinta  falsa 
con  tutte  le  colorazioni;  non  assumono  nettamente  né  il  colore 
nucleare  né  quello  del  fondo  :  i  nuclei  sono  pallidi,  mal  distinguibili. 
In  molti  punti  poi  il  tessuto  è  invaso  da  elementi  fibroblastici  e  da 
fascetti  connettivali  di  nuova  formazione  :  i  fasci  connettivaii  si 
addensano  alla  periferia  della  isola  nooplastica  in  via  di  distruzione 
formando  all'  intorno  di  ogni  isola  una  sorta  di  spessa  capsula. 

Anche  le  perle  endoteliali  presentano  per  la  maggior  parte 
segni  evidenti  di  disfacimento  e  di  distruzione.  Le  modificazioni 
incominciano  alla  periferia  dove  non  è  più  distinguibile  la  parete 
vasaio,  poi  gli  strati  più  periferici  della  cipolla  appaiono  come  ri- 
lasciati, come  costituiti  da  fibre  lasse  alle  quali  stenno  accollati  dei 
nuclei  raggrinzati  :  questo  rilasciamento,  questa  apparenza  di  strut- 
tura fibrosa,  queste  alterazioni  dei  nuclei  si  diffondono  in  seguito 
agli  strati  più  interni  della  formazione  endoteliomatosa  la  quale  viene 
cosi  ad  essere  disgregata  e  distrutta.  Ho  detto  apparenza  di  struttura 
fibrosa  perchè  credo  che  non  si  tratti  di  vere  fibre  ma  di  residui 
delle  cellule  endoteliali  in  via  di  distrazione.  Queste  specie  di  fibre 
non  prendono  infatti  il  colore  delle  fibre  connettivali  ma  quel  co- 
lore faUio  che  ho  già  rilevato  negli  elementi  cellulari  in  distruzione. 
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Ud  altro  fEitto  sul  qaale  devo  richiamare  l' attenzione  è  il  re- 
perto fornitomi  dai  profuntà  a&estiti  pa-  la  dimostrazione  defle 
fibre  elastiche. 

Si  vede  in  questi  preparaci  che  la  cute  esaminata,  pure  essendo 
in  gran  parte  del  suo  spessore  invasa  da  un  tessuto  cicatriziale,  è 
ricchissima  di  fibre  elastiche.  Di  queste,  una  parte  si  può  ammettere 
che  appartengano  alle  vecchie  fibre  elastiche  del  derma  rimaste  in- 
tegre negli  spazi  che  separavano  verosimilmente  i  diversi  focolai 
neoplastici  :  altre  fibre  però  per  il  volume  e  per  la  direzione  loro 
devono  essere  certamente  considerate  come  fibre  neoformate. 

Confrontando  questi  preparati  con  altri  preparati  ottenuti  da 
focolai  neoplastici  dello  stesso  ammalato  che  si  erano  risoluti  spon- 
taneamente 0  sotto  la  cura  arsenicale,  si  nota  una  spiccatissima 
difierenza.  Nelle  forme  risolutesi  spontaneamente  la  zona  che  è 
stata  occupata  dalla  neoplasia  è  invasa  da  un  tessuto  cicatriziale  nel 
quale  le  fibre  elastiche  sono  rarissime  o  mancano  completamente  : 
la  cicatrice  ottenuta  col  Finsen  invece  è  ricchissima  di  fibre  ela- 
stiche. È  questa  attività  di  produzione  delle  fibre  elastiche  un  fatto 
costante  in  tutte  le  cicatrici  determinate  dalle  applicazioni  di  Fin^ 
sen  .^  A  questa  domanda  potrò  rispondere  quando  avrò  portato  il 
mio  esame  sopra  altri  pezzi  anatomici  (^). 

Noto  intanto  che  se  questo  fatto  fosse  confermato,  esso  potrebbe 
fornirci  una  spiegazione  della  bellezza  tutta  particolare  dello  cica- 
trici ottenute  col-  Finsen^  della  loro  distendibilità  (noi  abbiamo  ve- 
duto parecchi  gravi  ectropion  correggersi  dopo  la  cura  col  Finsen) 
e  quindi  della  loro  superiorità  sopra  le  cicatrici  ottenute  con  qua- 
lunque altro  sussidio  terapeutico. 

I  fatti  da  me  osservati  mi  autorizzano  a  formulare  le  seguenti 
conclusioni  : 

1.  Nei  focolai  di  sarcmna  idiopatico  di  Radiosi  si  possono 
riscontrare  delle  formayAoni  di  natura  eiuloteliaìe  o^ri giriate  dal- 


(*)  Mentre   questa  nota  era  in  corso  di   stampa  io  ho  esaminato  una 
cicatrice  da  Finsen  ottenuta  in  una  chiazza  di  lupus.  Anche  in  questo  caso 
il  tessuto  cicatriziale  era  ricchissimo  di  libro  elastiche  di  nuova  formazione. 
Anno  LX.  —  1906.  27 
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l'endotelio  dei  vam  sanguigni^  foì^maxiani  che  confermano  il 
giudizio  già  da  me  emesso  sulla  imiura  del  processo  anatomo-^io^ 
logico  (emo-angio-endotelioma)  ; 

2.  Le  applicazioni  di  Mnsen  sono  capaci  di  deteì^minare  h 
risoluzione  delle  neoformazioni  cutanee, 

3.  L'esame  istologico  dei  pezxi  trattati  col  metodo  di  Fin^ 
sen  dimostra  che  la  risoluzione  avviene  per  a^celerazioìie  del  prò-- 
cesso  già  da  me  riconosciuto  nella  risoluzione  spontanea  delle  neo^ 
formazioni^  cioè  per  proliferazione  del  connettivo  circostante  ai 
focolai  neoplastici  e  per  secondaria  atrofia  dei  focolai  stessi. 

4.  Nella  cicatrice  provocata  dalle  applicazioni  di  Finsen  io 
ho  osservato  una  straordinaria  ricchezza^  di  fibre  elasti^ìhe.  Questo 
fatto  potrebbe  fornirci  una^  spiegazioìie  della  bellezza  e  della 
distendibilità  delle  cicatrici  che  si  ottengono  col  metodo  di  Finsen. 


Fondandomi  sui  miei  reperti  anatomo-patologici,  io  credo  di 
poter  proporre  che  alla  antica  ed  impropria  e  troppo  lunga  deno- 
minazione si  sostituisca  la  seguente  più  breve  e  meglio  rispon- 
dente alla  natura  della  alterazione  anatomica:  angioendotelioma 
cutaneo  di  Kaposi... 

Firenze,  maggio  1906. 

Spiegazione  delle  figure. 

Figura  1.  —  Cipolla  endoteliale.  Fissazione  in  sublimato;  eniatossilina 
ed  orange.  (Zeiss  2  uim.  inim.  om.,  oc.  6,  tubo  16). 

Figura  2.  —  ì«olv  neoplastiche  in  via  di  distru<zione  circotidaie  da 
fasci  connettivali  neof orinati.  Fissazione  e  colorazione  e.  s.  (Zeiss 
8  mra.  oc.  6,  tubo  16). 
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[Dall'Istituto  di  Patologia  Generale  della  R.  Università  di  Napoli 

DIRETTO  dal  PROF.  GlNO  GALEOTTI]. 


DI  UNA  PEOPRIETÀ  MBCOANICA  DEL  MUSCOLO 
OHE  SI  PUÒ  CHIAMARE  POTENZA. 


DoTT.  GUIDO  GUERRINI 

LIBERO  DOCENTE  IN  PATOLOGIA  GENERALE. 


È  stata  usata  V  espressione  di  lavoì^o  statico  muscolare  per  si- 
gnificare lo  sforzo  durevole  che  fa  un  muscolo  nel  mantenere  per 
un  certo  tempo  ad  una  certa  altezza  un  peso  determinato.  Ma  poiché 
tale  espressione  è  incerta  ed  ambigua,  a  me  sembra  più  conveniente 
usare  la  parola:  potenxa  del  ìnuscolo.  Questa  grandezza  è  una 
funzione  delF  accorciamento  del  muscolo,  del  peso  che  il  muscolo 
sostiene  e  del  tempo  durante  cui  può  protrarsi  il  sollevamento. 

Essa,  quindi,  si  può  esprimere  nelle  unità  di  misura  em.  gr.  sec. 
Per  un  tempo  infinitesimo  dt  è 

dP  =  ga  dt 

in  cui  :  P  è  la  grandezza  sopra  accennata  ;  ^  è  il  peso  di  cui  il 
muscolo  è  caricato  ;  a  è  T  accorciamento  subito  durante  questo 
tempo  infinitesimo  ;  a,  come  è  noto  è  una  funzione  di  ^  ;  ^  negli 
sperimenti  di  grafica  non  varia  col  tempo,  ma  V  accorciamento  di- 
pende dal  peso  g. 

Quindi  in  generale  si  deve  scrivere  per  tutto  V  intervallo  t^ ,  t^ 
(tempo  che  il  muscolo  impiega  per  ritornare  allo  stato  di  riposo)  : 


gadt 
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e  per  ogni  singolo  esperimento:  P  =g  j    adi,  osservando  che  V 
tegrale  definito 


m- 


r 


adt 


si  ricava  dalle  comuni  grafiche  misurando  la  superficie  compresa  fra 
la  curva  di  contrazione  e  l'ascissa. 

A  fine  di  definire  il  significato  di  P  occorre  vedere  quale  re- 
lazione sussista  tra  la  sovrascritta  quantità  e  il  peso  g,  A  questo 
scopo  ho  compiuto  una  serie  di  esperienze  come  segue  :  il  muscolo 
gastrocnemio  di  una  rana  era  preparato  col  metodo  solito  e  disposto 
orizzontalmente  con  il  femore  fissato  a  una  pinza  e  V  estremo  tendi- 
neo fissato  ad  un  filo,  il  quale,  munito  ad  una  certa  distanza  dal  mu- 
scolo di  una  solita  penna  scrivente,  era  poi  accavallato  sopra  una 
carrucola  e  sosteneva,  a  trazione  verticale,  un  piattello  cai-icato  di 
pesi.  La  penna  appoggiava  su  un  tamburo  scrivente.  Una  disposi- 
zione sperimentale  assai  semplice  sosteneva  il  piattello  caricato  con 
i  pesi,  per  modo  che  non  si  esercitasse  alcuna  trazione 'sul  muscolo, 
sino  a  che  non  si  iniziasse  la  contrazione  di  questo.  Tetanizzando  il 
muscolo  con  il  metodo  solito  (oscillazioni  dell'  ancora  della  slitta  : 
68  per  minuto),  la  contrazione  muscolare  determinava  uno  stira- 
mento orizzontale  del  filo,  uno  spostamento  (e  però  un  tracciato) 
in  ugual  senso  della  penna  sul  tamburo,  un'elevazione  in  senso 
verticale  del  piattello  carico  di  pesi. 

A  mano  a  mano  che  diminuiva  la  potenza  della  contrazione 
tetanica,  per  azione  dei  pesi  sul  piattello  la  penna  tornava  pro- 
gressivamente all'ascissa.  Risultava  perciò  iscritta  sul  tamburo  una 
certa  area,  limitata  in  basso  dall'ascissa  e  in  alto  dal  tetanogramma 
e  che  poteva  facilmente  misurare. 

n  prodotto  dell'area  per  i  pesi  caricati  sul  piattello  dava  quello 
che  ho  chiamato  la  potenza  del  mtiscolo.  Eseguivo  1'  esperimento 
per  ambedue  ì  gastrocnemi  del  medesimo  soggetto,  caricandoli  di 
pesi  diversi  ed  eseguendo  per  ogni  muscolo  naturalmente  un  te- 
tano soltanto. 

Riassumo  nella  tabella  seguente  i  resultati  degli   esperimenti. 
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Poai» 

SoperflcLe  ÌQCegi-al« 
della  oorva 

PotBQsa 
del  mosoolo 

i  1 

Rana  I ....  { 

(  2 

i  1 

Rana  H. . . . 

f  2 

:  1 

Rana  III...   ! 

(2 

(  1 

Rana  IV... 

(  2 

Rana  V \ 

(2 

(  1 

Rana  VI... 

(  2 

V    1 

Rana  VII . . 

2..... 

70 
20 

70 
80 

70 
150 

100 
150 

50 
100 

100 
150 

80 
100 

29.60 
91.80 

31.3 

2a9 

20.39 
10.50 

9.10 
6.60 

37.43 
16.44 

36.5 
25.8 

31.78 
24  96 

1982 
1836 

2191 
2312 

1427 
1572 

910 
990 

18817 
164  40 

2920 
2580 

3178 
3944 

Si  vede  da  questo  che,  per  muscoli  identici,  il  prodotto  della 
superficie  integrale  della  curva  di  contrazione  per  il  peso  di  carica 
è  approssimativamente  costante  e  l'approssimazione  è  sufficiente,  se 
si  tien  conto  degli  errori  inevitabili  di  questo  metodo  di  misura- 
zione e  della  impossibilità  di  conservare  in  ogni  caso  le  identiche 
condizioni  di  esperimento. 

Si  può,  in  altri  termini,  concludere  che  la  superficie  integrale 
della  curva  di  contrazione  è  proporzionale  al  peso  di  cui  il  mu' 
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scolo  è  caricato^  senza  che  però  si  possa  dire,  che  questa  costante 
rimanga  uguale  per  tutti  i  muscoli,  poiché  essa  dipende  da  condi- 
zioni intrinsiche  del  muscolo  in  esperimento. 
Si  può  quindi  scrivere: 


g  I     adt  = 


cosi. 


cioè  la  potenza  di  un  muscolo  è  indipcìidente  dal  peso  di  canea 
ed  è  una  proprietà  intrinseca  del  muscolo  stesso. 

Ciò  naturalmente  vale  solo  per  i  muscoli  distaccati  in  cui  i 
materiali  anabolici  e  la  possibilità  del  restauro  sono  fissi  e  non 
possono  cambiare  come  nei  muscoli  dell'  animale  integro,  ove  pre- 
dominano fattori  nervosi  e  circolatori. 

L'  accorciamento  del  muscolo  e  perciò  anche  la  potenza,  di- 
pende: 1°  da  una  proprietà  strutturale  del  muscolo  stesso  cioè 
dalla  sua  elasticità;  la  quale  agisce  nello  stesso  senso  della  gravità, 
cioè  tende  a  diminuire  l'accorciamento,  a  far  tornare  il  muscolo 
nella  sua  forma  di  riposo  ;  2°  da  una  proprietà  energetica  che  è 
la  forza  di  deformazione  degli  elementi  muscolari  contrattili,  stret- 
tamente legata  alla  corrente  di  energia  che  è  nel  muscolo. 

Il  muscolo  deve  essere  considerato  come  un  sistema  staziona' 
rioy  in  cui,  anche  durante  lo  stato  di  riposo,  è  una  corrente  di  ener- 
gia per  sostanze  chimiche  ad  energia  potenziale  alta  (e^)  che  si 
trasformano  in  altre  sostanze  chimiche  ad  energia  potenziale  più 
bassa  (cj:  la  diSerenza  fra  e^  ed  «,,  è  calore,  che  si  sperde  nel- 
r  ambiente. 

Questa  quantità  si  può  chiamare  consumo  del  muscolo  (c^ 
e  per  periodi  di  tempo  suflBcientemente  brevi  essa  si  può  conside- 
rare proporzionale  al  tempo.  Quando  poi  il  muscolo  rimanga  per 
un  certo  tempo  in  contrazione,  esso  passa  in  un  altro  stato  stazio- 
nario, in  cui  la  corrente  di  energia  è  più  intensa  e  la  differenza 
fra  e^  ed  ^^  è,  per  intervalli  di  tempo  uguali,  maggiore  che  per 
il  caso  precedente,  cioè  il  consumo  del  muscolo  c^  è  maggiore  e 
quindi  è  maggiore  la  quantità  di  calore  che  il  muscolo  perde  nel- 
l'ambiente. 

Ora,  per  periodi    di   tempo   sufficientemente   ristretti,  quando 
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siano  costanti  il  peso  e  l'altezza  del  sollevamento,  si  può  ammet- 
tere che  c^  sia  anch'esso  proporzionale  al  tempo. 

Se  ora  la  quantità  che  ho  detto  consumo  del  muscolo  fosse 
proporzionale  all'accorciamento  (il  che  potrebbe  risaltare  da  adatte 
ricerche  di  calorimetria)  la  superficie  integrale  sopra  ricordata,  e 
quindi  anche  la  potenza  del  muscolo  ^  sarebbe  la  misura  del  con^ 
mimo  muscolare  dorante  il  periodo  della  contrazione,  cioè  P  rap- 
presenterebbe il  fenomeno  energetico  avvenuto  nel  muscolo  du- 
rante il  periodo  della  contrazione. 

Tuttavia,  a  priori  non  si  può  affermare  che  il  consumo  del 
muscolo  sia  proporzionale  al  suo  accorciamento  ;  sebbene  si  possa 
effettivamente  dire  che,  per  pesi  costanti  e  per  tempi  costanti,  il 
consumo  del  muscolo  va  aumentando  quando  ò  maggiore  l' accor- 
ciamento e  che  assai  probabilmente  questo  aumento  procede  con  con- 
tinuità. Quindi  la  superficie  integrale  già  ricordata  rappresenta,  con 
una  sufBciente  approssimazione,  il  fenomeno  energetico  che  avviene 
nel  muscolo  in  contrazione,  e  però  alla  grandezza  che  io  ho  chiamato 
da  principio  potenza  del  muscolo^  si  deve  dare  la  maggiore  impor- 
tanza nello  studio  della  meccanica  del  muscolo,  in  quanto  rivela  di 
per  se  medesima  la  capacità  energetica  muscolare  e  le  condizioni 
fisiologiche  del  muscolo  per  la  trasformazione  dell'energia  durante  il 
periodo  della  contrazione.  Conseguentemente,  determinata  la  poteìixa 
di  un  muscolo  nelle  varie  condizioni  di  questo,  poiché  i  valori  che 
si  ottengono  sono  tra  loro  comparabili  e  rappresentano  integralmente 
il  fenomeno  della  contrazione,  non  vi  è  più  bisogno  di  tener  conto 
separatamente  dei  vari  elementi  della  contrazione  stessa  ^  cioè  del 
tempo,  dell'  altezza  e  della  forma  della  curva  nei  suoi  diversi  periodi 
successivi. 
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INFLUENZA  DEI  RAGGI  RONTGEN 
SULLA  LIPASI  DELLO  SIERO  DI  SANGUE  UMANO 

PEL  DoTT.  MELIS-SCHIRRU  BENVENUTO,  assistente. 


Namerose  quanto  discordi  sono  le  esperienze  registrate  dalla 
letteratura  circa  l'influenza  o  meno  che  i  raggi  Bontgm  possono 
avere  sulla  vitalità,  suU' accrescimento  e  sulla  virulenza  dei  mi- 
crorganismi patogeni  :  scarse  sono  invece,  ma  non  meno  dissen- 
zienti, quelle  fatte  coi  medesimi  raggi  sui  fermenti  e  gli  enzimi, 
che  tanta  parte  giuocano  neir  estrinsecazione  biologica  dell'  uomo. 

Di  fatto,  già  nel  1896  troviamo  al  riguardo  i  lavori  di  Ber- 
fan  (1),  Mink  (2),  Wittling  (3),  Sorniani  (4),  Munk^  Beck  e 
Schultx  (5),  Wolff  (6),  sui  microrganismi  patogeni  :  le  esperienze 
agli  uni  dettero  risultati  positivi,  agli  altri  negativi.  Nò  a  con- 
ciliare tale  disparità  di  conclusioni  valsero  i  lavori  posteriori  di 
Bonomo  e  Oros  (7),  Blaikie  (8),  Rieder  (9),  Maragliano  e  (Xpo/- 
lÌTia  (10),  Onimnaeh  (11);  sicché  ogni  convinzione  in  proposito 
restò  e  tuttora  resta,  direi  quasi,  legata  alla  simpatia  nutrita  o 
alla  fede  prestata  piuttosto  per  l'uno  che  per  l'altro  esperimen- 
tatore. 

Il  Rieder  (9),  che  aveva  potuto  vedere  delle  colture  in  agar, 
gelatina,  siero  di  sangue,  specie  di  vibrioni  colerigeni,  restare  com- 
pletamente sterilizzate  dopo  un'ora  di  esposizione  ai  raggi  X^ 
immaginò  una  complessività  o  criptocrosi,  dimostrata  più  tardi  dal 
Roiti  (12),  dei  medesimi  raggi. 
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Le  varie  gradazioni  di  questi  raggi  avrebbero  ciascuna  di- 
versa potenzialità  bactericida  allo  stesso  modo  che  diverse  sono  le 
qualità  termoattive  dei  raggi  calorifici  oscuri.  A  questo  modo  ogni 
diversità  di  osservazione  si  spiegherebbe  benissimo  con  la  diversa 
potenzialità  degli  apparecchi  producenti  le  irradiazioni.  Il  Freund 
invece  attribuiva  l'azione  microbicida  dei  raggi  X  alle  correnti  ad 
alta  tensione,  di  cui  abbondano  i  tubi  radianti  duri  e  scarseggiano  i 
molli  :  Tuso  di  un  tubo  molle  porterebbe  quindi  a  risultati  negativi. 

Tali  ipotesi  tuttavia  mal  si  prestano  alla  spiegazione  dei  risul- 
tati diametralmente  opposti  ottenuti  dai  diversi  autori  che  fecero 
osservazioni  radiologiche  sui  fermenti  e  sugli  enzimi. 

Wolfenden  e  Farbes  Boss  (13)  nel  1900  concludevano  che  in 
granelli  di  seme  la  proprietà  germinativa  veniva  accresciuta  per 
un  acceleramento  provocato  dai  raggi  X  nella  formazione  dei 
processi  fermentativi.  Allo  incontro  Max  K'&niicke  (14),  avrebbe 
riscontrato  un  arresto  nella  germinazione  dopo  un  certo  tempo  dal- 
l'irradiazione  ;  nò  questa  avrebbe  inalzata  la  forza  di  germina- 
zione di  semi  secchi  ed  umidi.  Il  Lepine  e  Beulud  (15)  studiarono 
Fazione  dei  raggi  X  sul  fermento  pancreatico,  sul  glicogeno  e  zuc- 
chero del  fegato  e  del  sangue. 

I  risultati  furono  : 

a)  i  raggi  favoriscono  la  formazione  dell'amilasi  nel  pancreas; 

b)  nel  fegato  e  nel  sangue  promuovono  da  principio  la  gli- 
cogenesi  e  la  glicoglisi  ;  queste  a  poco  a  poco  si  indeboliscono  per 
subire  appresso  un  rialzo.  Le  esperienze  del  Lepine  e  del  Beulud 
cambiavano  pertanto  indirizzo  :  esse  portavano  V  azione  dei  raggi 
sui  tessuti  animali,  concorrendo  cosi  a  dare  già  una  spiegazione 
dei  risultati  favorevoli  ottenuti  con  V  applicazione  dei  raggi  X  sulle 
forme  superficiali  di  infezione.  Queste  restano  vinte  non  già  per 
r  azione  diretta  dei  raggi  sui  microrganismi  patogeni,  ma  per  la 
reazione  provocata  dai  medesimi  raggi  sui  tessuti  colpiti. 

Io  ho  voluto  studiare  T  influenza  che  i  raggi  X  potevano 
avere  sulla  monobutirinasi  del  siero  di  sangue  umano.  A  questo 
scopo  eseguii  due  serie  di   esperienze.  In  una  prima  serie  toglievo 
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due  campioni  di  ogni  siero  :  di  ano  di  essi  determinavo  immedia- 
tamente la  lipasi  ;  V  altro  veniva  sottoposto  dapprima  all'  azione 
dei  raggi  -X  per  un  tempo  più  o  meno  lungo  e  quindi,  —  subito 
dopo,  —  ne  determinavo  la  lipasi. 

Nella  raccolta  del  siero  seguii  sempre  questa  tecnica  : 
Salasso  a  digiuno  completo  talmente  abbondante  da  riempire 
un  piccolo  Elemneyer,  previamente  sterilizzato,  della  capacità  di 
50  ce.  L' Elemneyer  ben  chiuso  con  tappo  di  gomma  e  carta  per- 
gamenata veniva  lasciato  per  24  ore  nell'acqua  corrente  :  dopo  que- 
sto tempo  il  coagulo  retratto  lasciava  nella  pai-te  più  alta  e  ristretta 
dell'  Elemneyer  una  quantità  di  siero  ben  alta  per  poter  essere 
raccolta,  —  con  opportuna  pipetta,  —  completamente  scevra  da  ele- 
menti morfologici.  I  campioni  di  siero,  che  dovevano  essere  esposti 
air  azione  dei  raggi  Rontgen^  venivano  raccolti  in  apposite  ciotto- 
lette  di  cristallo  chiuse  a  smeriglio  e  previamente  lavate  con  solu- 
zione di  NaOH  al  30  ^  e  di  H*SO*  al  2  */,  7^^,  e  successivamente 
con  acqua  abbondante,  con  acqua  distillata,  alcool  a  96^,  etere  è 
sterilizzazione  a  120^  C.  La  distanza  della  ciottoletta  dal  tubo 
Crookes  non  fu  mai  superiore  agli  8  cm.,  e  quindi  di  circa  16  cm. 
dallo  specchietto  centrale  ;  il  tubo  adoperato  in  questa  prima  serie 
di  esperienze  fu  il  modello  semplice,  senza  rigenerazione  (Campo- 
stano).  La  corrente  veniva  fornita  da  una  dinamo  di  72  di  voltag- 
gio ;  rocchetto  adoperato  della  fabbrica  G.  Campostano  di  Milano, 
tipo  a  scintilla  intensiva  lunga  450  mm.,  con  condensatore  ed  in- 
vertitore ;  intensità  della  corrente  sempre  usata  Ampères  3-4  ;  in- 
terruttore a  mercurio.  I  varii  campioni  di  siero  restavano  esposti 
nella  camera  oscura  per  20-30'  ai  raggi  X,  e  appena  tolti  all'azione 
di  questi,  ne  veniva  saggiata  la  lipasi,  confrontandone  la  cifra  con 
quella  ottenuta  nel  campione  dello  stesso  siero  non  trattato  coi 
raggi.  Per  la  determinazione  della  lipasi  seguii  il  metodo  del- 
l' Ilmriot. 

A  10  ce.  di  una  soluzione  di  monobutirina  all'  1  ^:^  si  ag- 
giunge una  goccia  di  soluzione  alcoolica  di  fenol-ptaleina,  più  1  ce. 
del  siero  in  esame  ;  il  tutto  si  alcalinizza  leggermente  e  si  mette 
in  stufa  alla  temperatura  voluta.  Io  ho  prescelto  la  temperatura  di 
37°5,  perchè  prossima  alla  temperatura  dell'  uomo.  Dopo  20',  es- 
sendo   il    miscuglio  di  monobutirina  e  siero  ridiventato  acido  per 
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la  scissione  della  monobutirina  in  glicerina  ed  acido  bntirìco,  se  ne 
saggia  l'acidità  con  una  soluzione  di  carbonato  sodico  puro  ed 
anidro  al  2,12  ^/oo-  Si  fa  in  modo  che  ogni  goccia  di  tale  solu- 
zione corrisponda  ad  \\^  di  ce;  il  numero  di  goccio  necessario  per 
tale  neutralizzazione  esprime  il  potere  monobutirinasico  del  siero. 
L'agente  della  scissione,  identificato  dallo  Henriot  per  un  enzima^ 
fu  chiamato  dal  medesimo  autore  lijmm  e  d9,ìr Arthur  più  propria- 
mente niotiohutirhiasL 

Riporto  ora  i  risultati  da  me  ottenuti  e  per  brevità  indico  con  A 
i  campioni  di  siero  non  esposti  ai  raggi  X  e  con  B  i  campioni 
dello  stesso  siero  trattati  coi  raggi. 

At.  FrAncesco,  di  anni  26.  Tubercolosi  polmonale.  Salasso  prati- 
cato in  apiresAia  a  17  ore  dall'  ultimo  posto  :  siero  esaminato  dopo 
24  ore.  Tempo  d'esposizione  ai  raggi  =  20' ;  Ampères  =  3.  Lipasi: 
A  15;    B15. 

('.  Battistiuo,  di  auni  16.  Diabete  mellito.  Salasso  a  18  ore  doiK> 
r  ultimo  pasto  ;  siero  giallo  carico  saggiato  dopo  24  ore.  Temi)o  di 
esposizione  =  30'  ;  Ampères  =  4.  Lipasi  :  A  23;  B  25. 

OgK-  Giuditta,  d'anni  19.  Malaria  cronica.  Salasso  a  18  ore  dal- 
l' ultimo  pasto,  in  apiressia  ;  siero  giallo  pallido  esaminato  dopo  24  ore. 
Tempo  di  ej^i)osizione  ai  raggi  =  20'  ;  Ami>ères  ==.  4.  Lipasi  :  A  25  ;  B  25. 

P.  Francesca,  d'  anni  48.  Morbo  di  Basedow,  Salasso  a  13  ore 
dall'  ultimo  pasto  ;  siero  giallo  chiaro  dopo  24  ore.  Tempo  d'  esposi- 
zione ai  raggi  =30'  :  Am^ières  =  4.  Lipasi  :  A  15  ;   B  15. 

Di  Tom.  Salvatore,  d'  anni  32.  Anemia  secondaria  a  pregressa  en- 
terocolite. Salasso  a  23  ore  circa  dopo  1'  ultimo  pasto  ;  siero  giallo 
chiaro  esaminato  dopo  24  ore.  Tempo  di  esposizione  =  20'  ;  Ampères 
=  4.   Lipasi  :   A  23;   B  24. 

S.  Filomena,  d'  anni  40.  Enterocolite  muco-purulenta.  Siero  giallo 
chiaro,  allontanato  dal  coagulo  dopo  24  ore.  Salasso  in  completo  di- 
giuno ed  apiressia.  TemjM)  di  esposizione  ai  raggi  =30';  Ampères 
=  4.  Lipasi  :   A  4  ;   B  4. 

R.  Giusepi>e,  d'  anni  32.  Grastrite  acuta  tossica.  Siero  aranciato 
carico,  ottenuto  allo  stesso  modo  dei  precedenti.  Esposizione  ai  raggi 
=  30'  ;  Ampères  ==  4.  Lipasi  :  A  16  ;  B  17. 

P.  Enrico^  d'anni  27.  Nefrolitiasi  e  coprostasi  abituale.  Salasso  a 
13  ore  dall'ultimo  pasto;  dopo  24  ore  si  allontana  un  siero  giallo- 
rosso.  Esposizione  ai  raggi  =  20' ;  Amjières  =3  3.  Lipasi:   A  22;  B24. 
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Da  tali  8  osservazioni  risalta  che  i  raggi  X  non  giovano  ad 
imprimere  ai  sieri  un'  attività  monobutirinasica  superiore  a  quella 
già  posseduta.  Che  se  in  qualche  esperienza  la  cifra  della  lipasi 
dei  campioni  di  siero,  preventivamente  esposti  alle  irradiazioni  fluo- 
rescenti, ba  superato  di  qualche  goccia  quella  del  medesimo  siero 
non  trattato  coi  raggi  X,  ciò  non  credo  doversi  attribuire  ad  un 
accrescimento  portato  dai  medesimi  raggi  nella  funzionalità  lipasica 
di  quelli. 

Accennerò  soltanto  al  fatto  che  è  di  una  difficoltà  non  tra- 
scurabile il  definire  quando  la  neutralizzazione  completa  e  perfetta 
è  avvenuta  nella  determinazione  dell'acidità  del  miscuglio  di  so- 
luzione di  monobutirina  e  siero,  specie  quando  si  ha  da  esperìmen- 
tare  con  sieri  fortemente  colorati  ;  in  secondo  luogo  lo  stesso 
Henriot  aveva  riconosciuto  che  l' alcalinizzazione  iniziale  influisce 
molto  sui  resultati  della  reazione.  Di  conseguenza  i  raggi  Rontgen 
non  valgono  ad  imprimere  al  siero  di  sangue  umano  un  aumento 
dell'attività  monobutirinasica  di  esso. 

Nella  seconda  serie  delle  mie  esperienze,  io  volli  mutare  in- 
dirizzo ;  volli  cioè  osservare  se  i  raggi  Rontgen  potevano  in  qual- 
che modo  influenzare  la  reazione.  A  questo  scopo,  sull'apertura 
d'un  termostato  Ostwald  a  pareti  di  ferro  smaltato  e  ad  acqua 
mantenuta  costantemente  a  37^5  da  termo-regolatore  a  toluolo, 
affacciavo  il  tubo  Orooekes  in  modo  che  i  raggi  massimamente 
attivi  cadessero  perpendicolarmente  sullo  specchio  dell'acqua;  in 
questa  immergevo  la  provetta  dove,  come  negli  esami  precedenti, 
avevo  mescolato  siero  e  soluzione  di  monobutirina.  Il  tutto  coprivo 
con  strato  di  seta  nera  per  impedire  la  dispersione  dei  raggi.  Dopo  20' 
toglievo  la  provetta  dal  termostato  e  con  la  necessaria  rapidità  de- 
terminavo la  lipasi,  confrontandone  la  cifra  cosi  ottenuta  con  quella 
ottenuta  nelle  provette,  dove  la  reazione  era  avvenuta  alla  tempe- 
ratura di  37^5  in  termostato  Ostwald  ad  acqua,  ma  sotto  la  luce 
ordinaria.  È  superfluo  qui  fare  osservare  che  le  esperienze  coi 
raggi  X  furono  sempre  eseguite  nella  camera  perfettamente 
oscura. 

Ottenni  i  seguenti  risultati  (mantengo  ancora  qui  la  distin- 
zione in  campioni  A,  non  influenzati  dai  raggi  X,  e  campioni  B, 
influenzati  dai  raggi  X)  : 
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C.  Michele,  di  anni  18.  Ittero  catarrale.  Salasso  a  digiuno  com- 
pleto, in  apiressia  :  siero  giallo-bruno  esaminato  dopo  24  ore.  Ampères 
=  3.  Lipasi  :  A  16  ;    B  16. 

Dopo  48  ore  rifaccio  le  esperienze  eoi  medesimo  siero.  Lipasi  : 
A  14;  B14. 

C.  Genesia,  d^  anni  19.  Broncopneumonite.  Salasso  a  digiuno,  alla 
temperatura  ascellare  di  38®. 5  ;  dopo  24  ore  si  ha  un  siero  trasparen- 
tissimo  e  molto    chiaro.    Ampères  =r  4.  Lipasi:  A  20;  B  20. 

Turno  GenoveflGa,  d'  anni  19.  Peritonite  purulenta  diffusa.  Siero 
giallo-bruno  ottenuto  dopo  24  ore  dal  salasso.  Ampères  =  4.  Lipasi  : 
A  17  ;  B  17. 

G.  Salvatore,  di  anni  35.  Pleurite  fibrinosa  sinistra.  Salasso  a 
digiuno,  in  apiressia  ;  siero  giallo-chiaro  ottenuto  dopo  24  ore.  Ampères 
«  8.  Lipasi  :  A  24  ;   B  24. 

B.  Nicolò,  d^anni  33.  Polioreomonite  sierosa.  Salasso  praticato  a 
completo  digiuno^  in  apiressia  ;  dopo  24  ore  si  ottiene  un  siero  giallo 
asKai  pallido.  Ampères  =  4.  Lipasi  :  A  25  ;  B  25. 

Anche  queste  ultime  esperienze  confermano  la  nessuna  in- 
fluenza dei  raggi  Bontgen  sulla  lipasi  del  siero  di  sangue,  fiispetto 
a  questa  essi  si  comportano  come  rispetto  alle  combinazioni  e  rea- 
zioni chimiche  più  differenti.  Basta  di  fatto  ricordare  le  esperienze 
di  Vmi  Hemptinne  (16)  nel  1896  sulla  funzione  dei  raggi  -X  in 
chimica. 

E  pertanto,  per  le  esperienze  di  Schmidt  e  Nielsen  (17),  e 
deir  Emmerling  (18)  resta  dimostrato  che  la  luce  elettrica  anche 
intensa,  e  la  luce  solare  non  esercitano  sugli  enzimi  che  un'in- 
fluenza debolissimamente  pregiudizievole;  per  le  mie  esperienze 
resta  assodato  che  i  raggi  Rontgen  fatti  agire  aìichs  per  30'  sul 
»iero  di  sangue,  ìwn  ne  modificano  per  niente  il  grado  monobuti^ 
rinasco.  Ciò  concorre  a  confermare  alla  lipasi  del  siero  di  sangue 
la  qualità  sua  di  enzima. 
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[Dall'Istituto  di  Patoi-ooia  Obnerale  della  R.  Università  di  Napoli 

DIRETTO  DAL  PROF.  OlNO  OALEOTTI]. 


SULLA   FUNZIONE    DEI    MUSCOLI    DEGENERATI. 

IIT^  Comunicazione,  (Lavoro  meccanico  e  potenza). 


DOTT.  GUIDO  GUERRINI 

UBERO  DOCENTE  IN   PATOLOGÌA  GENERALE. 


Gli  effetti  meccanici  da  considerare  nella  contrazione  musco- 
lare sono  due: 

l'^  Il  lavoro  ìneccanicOj  cioè  il  prodotto  del  peso  sollevato 
per  r accorciamento  del  muscolo; 

2"^  Il  modo  con  cui  un  muscolo  solleva  un  peso  ad  una  certa 
altezza  e  ve  lo  mantiene  per  un  certo  tempo. 

Mi  sono  occupato  nelle  presenti  ricerche  di  ambedue  le  que^- 
stioni,  comparativamente  nei  muscoli  normali  e  nei  muscoli  in  de- 
generazione grassa.  Espongo  i  resultati  ottenuti  nei  due  capitoli 
seguenti. 


* 


Il  lavoro  meccanico^  anche  per  riguardo  ad  un  muscolo  ha 
il  significato   comune,  e  però  si  esprime  in  gramjnieentivieirr. 

La  bibliografia  dell'argomento  è  molto  ricca  e  numerosa.  È 
noto,  ad  esempio,  che  la  quantità  del  lavoro  meccanico  muscolai-e 
può  aumentare  con  l'aumentare  del  peso  sino  ad  un  massimo,  al 
di  là  del  quale  il  muscolo  diventa  incapace  al  lavoro.  In  altri  ter- 
mini, vi  è  per  ogni  muscolo  un  peso  per  il  quale  il  lavoro  è  mas- 
simo. Il  Rosenthal  nei  muscoli  di  rana  ha  stabilito  che  per   pesi 
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di  50,  100,  150,  200,  250  gr.  si  possono  avere  altezze  di  soUe* 
vamento  di  9,  7,  5,  2,  0  mm.  e  però  lavori  meccanici  rispettiva- 
mente, di  450,  700,  750,  400,0  grammimiUimetri. 

Il  Fick  aggiunse  che  il  lavoro  meccanico  aumenta  gradata- 
mente col  decrescere  del  peso  e  che  il  mascolo  fornisce  più  lavoro 
meccanico  qaando,  contraendosi,  muova  masse  inerti,  le  quali,  per 
essere  spostate,  esigono  che  il  muscolo  raggiunga  senza  raccorciarsi 
un  grado  massimo  di  tensione. 

Il  Marey  osservò  che  il  lavoro  meccanico  aumenta  per  intera 
posizione  di  un  corpo  elastico  fra  il  muscolo  e  il  peso  da  sollevare: 
il  Blix  che  la  forza  di  contrazione  scema,  se  il  muscolo  venga  di- 


steso oltre  la  propria  lunghezza  normale,  ed  il  Sautessmi  che  le  con- 
trazioni eseguite  da  un  muscolo  a  tutto  carico  sono  ^  più  alte  di 
quelle  eseguite  con  lo  stesso  peso  caricato  in  appoggio;  che  la  con- 
trazione isotonica  a  carico  diretto  dà  un  maggior  lavoro  della  eu- 
xotonica;  che  il  lavoro  meccanico  a  carico  diretto  è  maggiore  che 
in  sopraccarico. 

Per  calcolare  il  lavoro  meccanico  del  quale  un  muscolo  possa 
essere  capace  sono  stati  costruiti  apparecchi.  Il  principio  generale 
è  questo  :  il  muscolo  contraendosi  solleva  un  peso,  una  disposizione 
dell'  apparecchio  qualsiasi  impedisce  al  peso  di  ricadere  durante  la 
fase  espansoria  del  muscolo. 

In  questo  modo  sono  costruiti  i  collettori  del  tacerò  del  Fick, 
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del  Braca  e  del  Riehei  e  il  dinamometro  del  Mck^  Vergostato  del 
Oartner^  il  dinamometro  a  morsa  dell'  Hillss^  Vergometro  a  morsa 
dello  Ztintx^  la  ruota  àeìVHim,  V  apparecchio  del  Johanssohn  ecc« 
Tenendo  conto  di  qualche  imperfezione,  o  poca  precisione,  di  que* 
sti  apparecchi,  d&ì  sono  studiato  di  costruirne  anch'  io  uno  nel 
quale  le  cause  di  errore  note  potessero  essere  eliminate. 

i2,  è  una  ruota  a  finissimi  denti  non  rappresentati  nella  figura; 
r  è  un  piccolo  tamburo  montato  sul  perno  P  della  ruota  R^  abò  una 
leva  con  fulcro  in  /*,  la  quale  porta  nella  sua  porzione  fb  una  serie 
di  forellini  i  quali  servono  alla  connessione  del  muscolo,  ed  in  a  il 
dente  mobile  e  ribattuto  per  la  leva  m  su  R;  C,  è  un  dente  di 
arresto  ;  p  un  peso  mobile  che  può  scorrere  su  /%,  d  è  un  peso 
connesso  al  tamburo  r  per  mezzo  del  sottilissimo  Ho  F.  S  è  una 
scala  graduata.  La  contrazione  muscolare  è  tradotta  per  la  leva 
ab  in  una  rotazione  di  R  sul  proprio  asse,  e  conseguentemente  di  r, 
onde  im  avvolgimento  di  ^  su  r  e  un  innalzamento  di  d  sulla  scala. 

P  ed  f  sono  montati  su  pietra  :  p^  serve  a  bilanciare  ab  per 
maniera  che  il  peso  di  afe  il  peso  di  fb  si  equilibrino  a  vincenda. 
Poi  che  per  effetto  del  peso  p  ì  tratti  af  ed  fb  si  equilibrano ,  la 
leva,  sollevata  dalla  contrazione  muscolare,  non  può  ritornare  da 
se  alla  propria  posizione  normale,  ma  vi  deve  essere  ricondotta 
volta  per  volta.  Questo  si  ottiene  facilmente  per  semplice  trazione 
di  un  filo  fissato  in  a.  Qualsiasi  altro  mezzo  (molla,  peso  ecc.) 
rappresenterebbe  per  il  muscolo  uno  sforzo  da  compiere  e  però 
una  cospicua  causa  di  errore  nella  valutazione  del  lavoro  mecca- 
nico fatto  in  base  agli  spostamenti  del  peso  d  sulla  scala  S. 

Le  dimensioni  deW  ergometro  sono  rispettivamente  le  seguenti  : 

raggio  della  ruota  R cm.     4 

»       del  tamburo  r »       2,50 

lunghezza  della  leva  nel  tratto  af »  12,5 

»  »       »       »       T>      fb >       3 


Ho  sperimentato  su  rane  esculente.  Ho  provocato  al  solito  la 
degenerazione  grassa  istiUando  soluzioni  di  fosforo  all'  1  7o  ^^  ^^^^ 
di  mandorle.  Ho  usato  il  muscolo  gastrocnemio. 

Anno  LX.  —  1900.  28 
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Ho  tenuto  conto  volta  per  volta  del  peso  del  muscolo,  della  sua 
lunghezza,  della  temperatura  di  esperimento.  Circa  il  peso,  basti 
ricordare  le  ricerche  note  della  Gaule  che  calcolò  nel  gastrocnemio 
di  rane  un  minimo  di  gr.  0,235  per  un  peso  corporeo  di  23  grammi 
e  un  massimo  di  gr.  0,540  per  un  peso  corporeo  di  38  gr.,  nelle 
femmine  ;  ed  un  minimo  di  gr.  0,365  per  un  peso  di  23  gr.  ed  un 
massimo  di  gr.  0,600  per  un  peso  corporeo  di  35  grammi  nei  ma- 
schi adulti,  in  condizioni  normali.  La  Oaiile  ottenne  anche,  nelle 
femmine,  una  forxa  assoluta  minima  di  320  ed  una  forxa  asso- 
luta massima  di  650  in  gastrocnemi  rispettivamente  di  gr.  0,235 
e  gr.  0,530  e  un  lavoro  filassimo  di  6000  a  un  lavoro  minimo  di 
1200  per  gastrocnemi  rispettivamente  di  gr.  0,460  e  di  gr.  0,365,  , 

Nei  maschi,  invece,  una  forxa  assoluta  minima  di  420  e  un  lavoro  I 

minimo  di  2100  per  gastrocnemi  di  gr.  0,460  e  una  forxa  asso- 
luta 7PiassÌ7na  di  800  e  un  lavoro  massi^no  di  6,600  per  gastrocnemi 
rispettivamente  di  gr.  0,600  e  gr.  0,460. 

Notevole,  infine,  la  osservazione  del  Cash  per  cui  nelle  rane, 
nel  mese  di  marzo,  la  durata  della  contrazione  muscolare  può  sa- 
lire rispettivamente  :  nell'  ioglosso  da  0",205  a  0",8  ;  nel  semimem" 
branoso  e  gracile  da  0",108  a  0",26;  nel  bicipite  femorale  da  0",104 
a  0",40  ;  nel  gastrocìiemio  da  0",20  a  0",4-0'  ,5. 

Ho  usato  muscoli  staccati  e  stimolazioni  quasi  sempre  dirette, 
È  noto  che  il  Berìistein  ha  dimostrato  che  negli  stimoli  indiretti 
il  muscolo  si  stanca  assai  prima  che  il  nervo. 

Nelle  stimolazioni  dirette  ho  usato  rane  curarizzate  e  non  cu- 
rarizzate. 

Ho  usato  come  stimolo  la  corrente  indotta.  Ho  adoperato  sti- 
moli di  sola  apertura. 

Stimolando  un  muscolo  alternativamente  con  stimoli  di  chiu- 
sura e  di  apertura  si  inscriverebbero  di  fatto  in  uno,  due  diagi^ammi 
diflferenti:  T  uno  per  le  contrazioni  di  chiusura,  l'altro  per  le  con* 
trazioni  di  apertura.  È  noto  che  le  contrazioni  di  chiusura  scemano 
in  altezza  più  rapidamente  e  scompaiono  più  presto. 

Ho  usato  stimolazioni  isocrone  e  ritmiche.  Ricerche  del  San- 
tesson  hanno  dimostrato  che  aumentando  l'intensità  dello  stimolo, 
da  prima  aumenta  :  poi  diminuisce  il  lavoro  meccanico  muscolare  : 
ricerche  del  Bemstein  che  la  frequenza  degli  stimoli  fino  a  un  certo 
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limite  aumenta  il  lavoro,  che  al  di  là  di  questo  limite  il  lavoro  mec- 
canico diminaisce. 

Il  Preyer  sostenne  che  fra  muscolo  e  stimolo  esiste  un  rap- 
porto di  legge  miofisica  analoga  alla  legge  psicofisica  preconizzata 
dal  Fletcher  ed  il  Mendelssohn  che  il  lavoro  decresce  quando  au- 
menta r  eccitabilità  muscolare. 

Il  Maggiora^  il  Lombarda  il  Broea^  il  Richet  hanno  dimostrato 
che  influiscono  considerevolmente  sul  lavoro  il  peso  di  carica,  la 
frequenza  degli  stimoli  ed  il  ritmo  delle  contrazioni. 

La  capacità  dinamica  muscolare  è  stata  studiata  ripetutamente 
in  condizioni  fisiologiche  e  in  condizioni  patologiche.  Il  Patrizi  ha 
dimostrato  nell'uomo  che  la  curva  quotidiana  dell'energia  musco- 
lare coincide  con  la  curva  quotidiana  della  temperatura.  Altri  ha 
studiato  r  azione  del  massaggio  e  delle  applicazioni  idroterapiche 
{Maggiora^  Vinai),  Altri  l'azione  del  caldo  e  del  freddo  {Patrizi)-^ 
altri  r  azione  di  particolari  sostanze  :  cocaina,  noce  di  kola,  sacca- 
rosio (Mosso  U.);  altri  T azione  dell'aria  compressa  {Zenoni). 

Il  Lombard  trovò  che  1'  alcool  e  l'aumento  della  pressione  at- 
mosferica aumentano  la  capacità  muscolare  dinamica  e  che  invece 
la  diminuiscono  :  il  digiuno,  la  fatica,  la  diminuita  pressione  atmo- 
sferica e  l'aumento  della  temperatura. 

Il  Treves,  in  ricerche  fatte  con  l'ergografo,  ha  mostrato  che  si 
deve  tener  conto  più  della  quantità  di  lavoro  effettuata  per  ogni 
singola  contrazione  che  delle  altezze  rispettive  di  queste,  e  che  per 
valutare  il  lavoro  totale  di  una  serie  di  contrazioni  occorre  che  il 
muscolo  possa  fornire  ad  ogni  contrazione  il  suo  lavoro  massimo. 
Per  fare  ciò,  occorre  anzitutto  determinare  lo  stimolo  massimo  :  poi, 
il  peso  che  a  tutto  carico  dà  la  quota  di  maggior  lavoro. 

Per  contenere  la  mia  ricerca  entro  condizioni  costanti,  ho 
scelto  un  procedimento  sperimentale  unico  e  quello  ho  seguito 
comparativamente  per  i  muscoli  normali  e  per  i  muscoli  degenerati. 

Riguardo  al  peso  ho  preferito  un  grammo.  Esperimenti  con 
pesi  maggiori,  mi  hanno  dato  un  lavoro  totale  press'  a  poco  identico 
a  quello  con  un  grammo,  salvo  naturalmente  volta  per  volta  una 
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minor  quota  di  elevazione.  E  questo  nei  muscoli  normali  e  nei  de- 
generati, indifferentemente. 

Analogamente,  poco  influiscono  sulla  quantità  del  lavoro  totale 
mutazioni  di  peso  ad  esperimento  in  corso.  Aumentando  il  peso,  di- 
minuiscono r  altezza  e  il  numero  dei  sollevamenti  ;  diminuendo  il 
peso,  accade  il  contrario.  Ma  la  quantità  del  lavoro  totale  rimane, 
ripeto,  complessivamente  la  stessa. 

Per  la  frequenza  degli  stimoli  ho  usato  di  norma  due  stimola- 
zioni al  minuto.  Rallentando  gli  stimoli  a  45  secondi,  60  secondi, 
75  secondi  non  si  inducono  influenze  sul  decorso  e  sulla  quantità 
del  lavoro.  Ravvicinando  invece  gli  stimoli  i  muscoli  degenerati 
entrano  facilmente  in  quello  stato  di  contrattura  del  quale  ho  già 
avuto  occasione  di  occuparmi  in  altre  ricerche  pubblicate. 

E  a  me,  d'altra  parte,  interessava  che  nel  diagramma  del  la- 
voro non  si  soATapponessero,  eventualmente,  fatti  dovuti  piuttosto 
alla  fatica. 

Quando  gli  stimoli  portati  al  muscolo  si  susseguono  a  conve- 
viente  intervallo  le  contrazioni  muscolari  procedono,  nel  muscolo 
staccato,  in  rapporto  prevalente  con  l'esaurimento  materiale  di  esso. 
Quando,  invece,  gli  stimoli  siano  troppo  vicini,  allora  si  aggiimge 
all'  esaurimento  suddetto  l'azione  specifica  di  quei  diversi  prodotti 
del  catabolismo  muscolare  la  cui  azione  ha  così  gran  parte  come  è 
noto,  nel  fenomeno  della  fatica. 

Come  ho  detto,  ho  usato  di  norma  solamente  stimoli  d'apertura. 
Ora,  nei  muscoli  in  degenerazione  grassa,  la  soglia  dello  stimolo, 
come  ho  già  mostrato  altrove,  oscilla  facilmente  entro  certi  limiti. 
Quindi,  per  uguagliare  le  condizioni  di  esperimento,  dovetti  usare  di 
uno  stimolo  certamente  efficace  per  il  muscolo  leso.  Esso  equivaleva 
ordinariamente  con  l' indotto  a  18,5,  ma  nei  protocolli  delle  espe- 
rienze sono  indicati  i  particolari. 

Procedeva  con  questo  stimolo  sino  a  che  il  muscolo  reagisse. 
Poi,  a  mano  a  mano,  aumentavo  lo  stimolo  sino  a  che  il  muscolo  si 
esaurisse.  Nei  protocolli  delle  esperienze  sono  indicate  le  progres- 
sioni dello  stimolo  che  equivalevano  ordinariamente  a  2  cm.  di 
spostamento  dell'  indotto. 

Altri  particolari  dell'esperimento  (camera  umida,  pinza,  elet- 
trodi) non  ripeto  perchè    furono    quelli    che   si    usano    di    norma. 
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Biassumo  brevemente  dal  protocollo  delle  esperienze: 

Esperimento  i.  —  Rana  esculenta  normale,  temperatura  delP  ani^ 
biente  H-  12**  C,  temperatura  del  ranaio  +  10*  C,  gastrocnemio 
peso  :  gr.  0,380  ;  lunghezza  :  cm.  2,8  ;   volume  :  cmc.  0,50001. 

Rana  curarizzata.  Eccitazione  diretta.  Distanza  iniziale  del  roc- 
chetto secondario  :  18,2  j  spostamenti  successivi  :  16  (alla  90*  stimo- 
lazione) }  14  (alla  150^  stimolazione)  ;  12  (alla  200*  stimolazione). 
Peso  gr.  1  ;  stimoli  a  30"  di  intervallo;  lunghezza  della  leva  dell'er- 
gometro :  tratto  AF  :  cm.  12,5  j  da  F  all'  attacco  del  muscolo  cm.  0,6. 
Numero  delle  contrazioni  212.  Lavoro  meccanico  totale  451,7.  Rap- 
porto del  lavoro  meccanico  totale  con  1  gr.  di  muscolo  :  1180,87  ; 
con  1  cm.,  in  lunghezza  :  196,89  ;  con  1  cmc.  in  volume  :  752,83. 

Il  diagramma  del  lavoro  è  riassunto  nella  tavola  I  a  pag.  442. 

Esperimento  li.  —  Rana  esculenta,  normale.  Temperatura  del- 
l' ambiente  -f- 18®  C.  Temperatura  del  ranaio  -f-  12*C.  Grastrocnemio  : 
}>e80  :  gr.  0,878  ;    lunghezza  :  cm.  2,2  ;  volume  :  0,6. 

Rana  curarizzata.  Eccitazione  diretta.  Distanza  iniziale  del  roc- 
chetto secondario  :  18,5.  Spostamenti  successivi  alle  stimolazione  95* 
(16)  148'  (14)  203'  (12).  Stimoli  a  45"  di  intervallo  j  lunghezza  della 
leva  dell'  ergometro  :  tratto  AF  :  cm.  12,5  ;  da  F  all'  attacco  del  mu- 
scolo :  cm.  0,6.  Lavoro  meccanico  totale  in  gr.  :  cm.  431,2.  Rapporto 
del  lavoro  meccanico  con  1  gr.  di  muscolo  in  peso  :  1140,74  ;  1  cm. 
in  lunghezza  :   196  ;  1  cmc.  in  volume  :  718,66. 

Esperimento  IH.  —  Rana  esculenta  normale.  Temperatura  del- 
l' ambiente  -h  13"  C.  Temperatura  del  ranaio  -a-  12**  C.  Gastrocnemio  : 
peso  :  gr.  0,430  ;  lunghezza  :  cm.  ,2,5  ;  volume  cmc.  0,59. 

Rana  curarizzata.  Eccitazione  diretta.  Distanza  iniziale  del  roc- 
chetto secondario  18,2.  Spostamenti  successivi  alle  stimolazioni  100' 
(16),  152'  (14),  205'  (12).  Stimoli  a  80"  di  intervallo  j  lunghezza  della 
leva  dell'  ergometro  come  sopra.  Numero  delle  contrazioni  227.  Lavoro 
meccanico  totale  460,2.  Rapporto  del  lavoro  meccanico  con  1  gr.  in 
peso:  1070,23;  lem.  in  lunghezza  :  184,08;  1  cmc.  in  volume:  776,61. 

Esperimento  IV.  —  Rana  esculenta  normale.  Temperatura  del- 
l' ambiente  -f-  12**5  C.  Temperatura  del  ranaio  -♦-  10**5  C.  Gastrocne- 
mio :  lunghezza  :  cm.  2,3  ;  peso  :  gr.  0,455  ;  volume  cmc.  0,6. 

Rana  non  curarizzata.  Eccitazione  diretta.  Distanza  iniziale  del 
rocchetto  secondario  18,2.  Spostamenti  successivi  alle  stimolazioni  : 
110'  (16);  160'  (14);  180»  (12);  210' (10).  Peso  1  gr.  Stimoli  a  60" 
di  intervallo  ;    lunghezza   della   leva   dell'  ergometro    come  sopra.  Nu- 
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mero  delle  conti'azioBi  248.  Lavoro  meccanico  totale  486,5.  Rapporto 
fra  il  lavoro  meccanico  e  1  gr.  in  peso  :  1069,02  j  1  cm.  in  lun- 
ghezza :  210,65  ;  un  cmc.  in  volume  :  810,83. 

Esperimeìito  V.  —  Rana  esculenta  normale.  Temperatura  -l-  12**  C. 
Temperatura  del  ranaio  -+-  10**  C.  Stimoli  a  45".  Stimolo  iniziale  a  18,5. 

Esperimento  VI.  —  Rana  esculenta  noiinale.  Temperatura  -+-  14°  C. 
Temperatura  del  ranaio  -h  12°  C.  Stimoli  a  30''.  Stimolo  iniziale  con 
R.S.  a  17,8. 

Esperimento  VII.  —  Rana  esculenta  noi*male.  Temp.  -|-  14°  C.  Tem- 
peratura del  ranaio  H-  12°  C.  Stimoli  a  30".  Stimolazioni  iniziale  a  1S,5. 

Esperimsnto  VITI.  — Rana  esculenta  normale.  Temp.  -f- 12°  C.  Tem- 
peratura del  ranaio  ~f-  10°  C.  Stimoli  a  60".  Stimolazione  iniziale  a  17,S. 

Le  altre  condizioni  sperimentali  sono  le  medesime  per  ogni  espe- 
rimento. 

Negli  esperimenti  V  e  Vili  le  rane  non  erano  curarizzate.  Gli 
spostamenti  del  rocchetto  sono  stati  :  Esperimento  V  alle  contra- 
zioni :  102  (16),  140  (14),  150  (12),  200  (10).  Esperimento  VI  alle 
contrazioni  :  115  (16),  149  (14),  200  (12).  Esperimento  VII  alle  con- 
trazioni :  150  (16),  194  (14),  203  (12).  Esperimento  VIII  alle  contra- 
zioni :  199  (16),  204  (14).  Riassunto  delle  quot«  : 

Tabella  I. 


EBperimento 

Indioaslone  sperimeatale 



- 

V 

VI 

VII 

vili 

,    lunghezza. . . 

2.5 

2.2 

2.3 

2.  2 

Dimensione    del  i 

muscolo    in  s  peso 

esperimento.     / 

\  volume 

0.480 

0.477 

0.469 

0.  473 

0.52 

0.60 

0.52 

0.61 

Num.  delle  contrazioni 

240 

233 

215 

•  218 

liavoro  meccanico  totale 

472 

444  9 

485.5 

4G2.  5 

,    1  grammo... 
Rapporto  del  la-  \ 

voro     mecca-  v  1  cm 

nico  con           /  1  cmc  di  mu- 
scolo   

983. 33 

990.  97 

103.5.19 

978.  22 

14a88 

215.  87 

211.08 

210.  23 

907.  69 

719.5 

933.  65 

758. 19 
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Esperinwnto  IX.  —  Rana  esculenta.  Muscoli  in  notevole  grado 
di  degenerazione  grassa.  Quantità  totale  di  Ph.  istillata  :  gr.  0,0030. 
Temp.  dell'  ambiente  -f-  12°5  C.  Gastrocnemio  :  lunghezza  cm.  2,3  j 
peso  :  gì'.  0,395  ;  volume  :  cmc.  0,6. 

Rana  curarizzata.  Stimolazione  diretta.  Distanza  iniziale  del  roc- 
chetto :  18.  Spostamenti  successivi  alle  stimolazioni  ;  80  (Rs.  16), 
110  (14),  120  (12).  Peso:  1  gr.  Stimoli  a  60"  di  intervallo;  lun- 
ghezza della  leva  dell'  ergometro  :  tratto  AF  cm.  12,5  ;  da  P  al- 
l' attacco  del  muscolo  :  cm.  0,6.  Numero  delle  contrazioni  121.  Lavoro 
meccanico  totale  170,4.  Rapporto  del  lavoro  meccanico  t>ota]e  con  1  gr. 
di  muscolo  :  431,37  ;  con  1  cm.  in  lunghezza  :  74,09  ;  con  1  cmc.  in 
volume  :   284. 

Il  diagramma  del  lavoro  è  riassunta  nella  Tav.  I  a  pag.  442. 

Esperimento  X.  —  Rana  esculenta.  Muscoli  in  avanzatissimo 
grado  di  degenerazione  grassa.  Quantità  di  Ph.  istillata  totale:  gram- 
mi 0,0045  j  temperatura  dell'  ambiente  -h  12°  C.  Gastrocnemio  :  lun- 
ghezza :  cm.  2,3  ;  peso  :  gr.  0,304  ;  volume  :  cmc.  0,6. 

Rana  curarizzata.  Stimolazione  diretta.  Distanza  iniziale  del  roc- 
chetto secondario  :  18.  Spostamenti  successivi  alle  stimolazioni  21 
(16),  40  (14),  58  (12),  71(10),  83  (6),  104  (4).  Peso  1  gi\  stimoli  a 
60  '  di  intervallo  ;  lunghezza  della  leva»  dell'  ergometro  :  come  sopra. 
Numero  delle  contrazioni  107.  Lavoro  meccanico  totale  150,6.  liap- 
porto  del  lavoro  meccanico  totale  con  1  gr.  di  muscolo  :  392,19  ;  con 
1   cmc.  65,49  ;  con  1  cmc.  251. 

Esperimento  XI.  —  Rana  esculenta.  Muscoli  in  notevole  grado  di 
degenerazione  grassa.  Quantità  di  Ph.  istillata  totale  :  gr.  0,004.  Tem- 
pemtura  dell'  ambiente  -^-  12®5  C.  Gastrocnemio  :  lunghezza  :  cm.  2,2  ; 
peso  gr.  0,495  ;  volume  :  cm.  0,6. 

Ri\na  curarizzata.  Stimolazione  diretta.  Distanta  iniziale  del  roc- 
chetto :  18,5.  Spostamenti  successivi  alle  stimolazioni  :  40  (a  16),  65 
(14),  97  (12),  109  (10).  Rocchetto.  Peso  1  gr.  Stimoli  a  45"  di  in- 
tervallo. Lunghezza  della  leva  dell'  ergometro  :  come  sopra.  Numero 
delle  contrazioni  122.  Lavoro  meccanico  totale  173,6.  Rapporto  del 
lavoro  meccanico  totale  con  1  gr.  di  muscolo  :  330,50  ;  1  cm.  di  mu- 
scolo :   78,90  ;   1  cmc.  di  muscolo  :  289,23. 

Esperimento  XII.  —  Rana  esculenta.  Muscoli  in  notevole  grado 
di  degenerazione  grassa.  Quantità  di  Ph.  istillata  tx>tale  gr.  0,004. 
Temperatura  dell'  ambiente  -f- 14**5  C.  Gastrocnemio  :  lunghezza  :  cen- 
timetri 2,5  \  peso  :  gr.  0,487  j  volume  :  cmc.  0,5. 

Rana  non  curarizzata.  Stimolazione  diretta.  Distanza    iniziale   del 
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rocchetto  :  17,8.  Spostameati  successivi  alle  contrazioni  40  (16),  66  (12), 
90  (10),  111  (8).  Peso  1  gr.  Stimoli  a  60"  di  intervallo.  Dimensioni 
«Iella  leva  dell'  ergometro  :  come  sopra.  Numero  delle  contrazioni  96. 
Lavoro  meccanico  totale  186,3.  Rapporto  fra  il  lavoro  meccanico  to- 
tale e  1  gr.  di  muscolo  :  384,54  ;  1  cm.  di  muscolo  :  466,8  ;  1  cmc.  di 
muscolo  :  372,6. 

Esperienza  XHL  —  Rana  esculenta.  Muscoli  in  avanzatissimo 
grado  di  degenerazione  -,  quantità  di  Ph.  instillata  totale  gr.  0,004  ; 
temperatura  dell'ambiente  4-  12**5  C,  -f-  11**C.  Gastrocnemio.  Distanza 
iniziale  del  rocchetto  :  18,5.  Spostamenti  successivi  alle  contrazioni  : 
30(10),  45  (14),  68  (12),  88  (10),  103  (8),  110  (6).  Stimoli  a  45"  di  in- 
tervallo. 

^gperiìnento  XIV.  —  Rana  esculenta»  Muscoli  in  avanzatissimo 
grado  di  degenerazione.  Quantità  totale  di  Ph.  istillata  gr.  0,0032  ; 
temperatura  dell'  ambiente  -h  14^  C.  Gastrocnemio.  Distanza  iniziale 
del  rocchetto  17,9.  Spostamenti  successivi  alle  stimolazioni  :  13  (16), 
26  (14),  41  (12),  63  (10),  80  (8),  88  (6),  105  (4),  200  (2).  Stimoli  a  40" 
d' intervallo. 

Esperimento  XV.  —  Rana  esculenta.  Muscoli  in  notevole  grado 
di  degenerazione.  Quantità  di  Ph.  istillata  totale  :  0,004.  Temperatura 
dell'ambiente -H  14°  C.  Distanza  iniziale  del  rocchetto:  17,5.  Sposta- 
menti successivi  alle  stimolazioni:  60  (16),  99  (14),  103  (12),  110 
(10).  Stimoli  a  45"  di  intervallo. 

Esperimento  XVI.  —  Rana  esculenta.  Muscoli  in  notevole  grado 
di  d^enerazione  grassa.  Quantità  di  Ph  istillata  totale  :  0,005.  Tem- 
peratura dell'ambiente  +  12^5  C.  Distanza  iniziale  del  rocchetto  18,5. 
Spostamenti  successivi  alle  stimolazioni  99  (16),  105  (14),  119  (12). 
Stimolazioni  a  60"  di  intervallo. 

EspeHm^nto  XVII.  Rana  esculenta.  Muscoli  in  lieve  grado  di 
degenerazione.  Quantità  di  Ph.  istillata  totale  :  gr.  0,002.  Temx)eratura 
dell'  ambiente  -f- 14**  C.  Distanza  iniziale  del  rocchetto  :  18,5.  Sposta- 
mt^ti  successivi  alle  stimolazioni  88  (16),  104  (14),  125  (12),  160 
(10).  Stimoli  a  60"  di  intorvallo. 

Esperimento  XVIII.  —  Rana  esculenta.  Muscoli  in  lieve  grado  di 
degenerazione.  Quantità  di  Ph.  istillata  totale  :  0,004.  Temperatura  del 
ranaio  14,5.  Distanza  iniziale  del  rocchetto  17,7.  Spostamenti  successivi 
alle  stimolazioni  80  (16),  99  (14),  100  (12).  Stimoli  a  30"  di  intervallo. 

Esperimento  XIX.  —  Rana  esculenta.  Muscoli  in  lieve  grado  di 
degenerazione  grassa.  Quantità  di  Ph.  istillata  totale  :  gr.  0,005.  Tem- 
peratura dell'ambiente  4-13^2  C.  Distanza    iniziale    del    rocchetto   a 


SULLA   FUNZIONE  DEI   MUSCOU   DBQENERATI 


437 


18,2.  Spostamenti  Buccessivi  alle  stimolazioni  67  (16),  85  (14),  101  (12), 
110  (10).  Stimoli  a  25"  di  intervaUo. 

Esperimento  XX.  —  Rana  esculenta.  Muscoli  in  lieve  grado  di 
degenerazione.  Quantità  dì  Ph.  istillata:  0,002.  Temperatura  deir  am- 
biente H-  15^5.  Distanza  iniziale  del  rocchetto  18,9.  Spostamenti  suc- 
cessivi alle  stimolazioni  84  (16),  100  (14),  125  (12).  Stimoli  a  40"  di 
intervallo. 

Riassumo  le  esperienze  nella  tavola  seguente.  Le  condizioni  spe- 
rimentali non  indicate  sono  identiche  per  tutte  le  prove. 


Tabella  II. 


E.pe. 
rlenM 

DimeDiiioDl  del  masoolo 
langbesM      peto     '    volarne 

Nameio 

deUo 
oontras. 

LMYoro 

meocan. 

toUle 

Lavoro  meocanico  in 
eoo 

1  om.      1  grammo 

rapporto 
1  cmc. 

XIII 

2.5 

0.482 

0,6 

116 

165.0 

66        342. 34 

275 

xrv 

2.3 

0.465 

0.6 

122 

160.4 

69.  70  ;  366.  45 

267.  23 

XV 

2.2 

0.465 

0.65 

112 

170.3 

76.55 

384.74 

283.83 

XVI 

2.3 

0.485 

0.6 

120 

176.9 

76.92 

364.75 

294  83 

XVII 

2.8 

0.479 

0.61 

126 

185.5 

66.27  ,  387.26 

304.89 

xvra 

2.2 

0.470 

0.6 

102 

181.9 

82.68 

303. 19 

301.5 

XIX 

2.2 

0.465 

0.6 

129 

188.1 

83.  22 

400.21 

301.8 

XX 

3.1 

0.501 

0.65 

133 

203. 1 

65.68 

405.  38 

312.6 

Esaminiamo  ora  i  diagrammi  del  lavoro  prima  per  i  muscoli 
normali,  poi,  per  i  mascoli  degenerati.  Nel  diagramma  del  lavoro 
ottenuto  nei  muscoli  normali,  è  notevole  innanzi  tutto  che  ad  una 
prima  discesa  rapida  succede  una  serie  di  elevazioni  alquanto  più 
basse  che  non  le  prime,  ma  tali  che  poi  conservano  per  molto  tempo 
un'altezza  pressoché  costante. 

Infatti  neir  esperimento  I  mentre  in  28  contrazioni  si  sale  da 
una  elevazione  di  cm.  3,5  a  una  elevazione  di  cm.  4,2,  occorrono 
20  contrazioni  per  ridiscendere  ad  una  elevazione  di  cm.  3,5  e  174 
contrazioni  per  scendere  fino  alla  inattività  muscolare.  Neir  esperi- 
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mento  II,  occorrono  25  contrazioni  per  salire  da  una  elevazione  di 
cm.  3,4  ad  una  elevazione  di  cm.  4,2;  35  contrazioni  per  ridiscen- 
dere a  un  sollevamento  di  cm.  3,4  e  148  contrazioni  per  scendere 
fino  all'inattività  muscolare. 

Ho  detto  sopra  per  qual  ragione  e  per  che  cautela  sperimen- 
tale abbia  raccolto  diagrammi  di  lavoro  e  non  curve  di  fatica.  Ma 
poiché  queste  nel  loro  inizio,  cioè  quando  non  sia  ancor  cospicua 
la  raccolta  dei  prodotti  del  catabolismo  muscolare,  possono  rappre- 
sentare in  certo  modo  anch'esse  un  diagramma  di  lavoro,  cosi  ho 
cercato  anche  se  esista  un  rapporto  fta  i  miei  diagrammi  e  le  curve 
del  Kronecker  e  tra  i  miei  diagrammi  e  le  curve  all'ergografo  per 
Jin  riguardo  che  dirò  più  innanzi. 

Il  Kronecker  sperimentando  su  rane,  usando  stimoli  massi- 
mali e  pesi  non  superiori  a  50  grammi,  iscrivendo  come  ordi- 
nate a  un'  ascissa  le  altezze  singole  di  sollevamento  e  congiungeudo 
gli  estremi  superiori  delle  verticali  equidistanti,  ottenne  complessi- 
vamente una  linea  retta.  Chiamò  different'.a  di  fatica  la  differenza 
di  altezza  fra  due  ordinate  vicine  ed  aggiunse  che  la  differenza  è 
una  costante,  che  diminuisce  progressivamente  con  l'aumentare  del- 
l' intervallo  interposto  fra  stimolo  e  stimolo,  e  che  resta  costante 
per  vani  pesi  purché  restino  costanti  gli  intervalli  fra  stimolo  e  sti- 
molo. Il  Kronecker  riassunse  il  fatto  nella  formula: 

dove  2)  è  la  differenza  di  fatica;  //  la  prima  delle  ordinate,  y''  l'al- 
tezza di  un'altra  ordinata  qualsiasi;  w,  il  numero  delle  ordinate 
che  precedono  y^. 

Il  Tiegel^  sperimentando  con  stimoli  deboli  (stimolazioni  sot- 
tomassimali) confermò  i  resultati  del  Kroneckeì'  aggiimgendo  che 
la  differenza  di  fatica  aumenta  col  diminuire  dell'  intensità  dello 
stimolo. 

Paragonando,  i  miei  diagrammi  con  le  curve  ottenute  con  Ter- 
gografo,  é  notevole  la  coincidenza  del  cosi   detto   fenomeno  della 

scala. 

Il  fenomeno,  osservato  per  primo  dal  Fick  per  i  muscoli  dello 
scheletro  e  dal  Bowditsch  per  il  muscolo  cardiaco  fu  poi  confer- 
mato dal  Walter,  dal  Carwallo  e  dal  Weiss,  dal  Mailer,  dal  Jen- 
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sen^  dallo  Stewart^  dalla  Joteyko.  Sulla  esistenza  del  fatto  non  è 
dubbio.  Dubbio  è  invece  sulla  interpretazione  di  esso.  Restando  al 
fenomeno  nei  muscoli  esangui,  il  Botuditsch  lo  interpretò  con  Tipo- 
tesi  che  vada  scemando  gradatamente  la  resistenza  che  deve  vin- 
cere la  contrazione. 

Il  Rìchet  considerò  il  fenomeno  come  un  fatto  di  addizione 
latente,  il  Mosso  come  un  aumento  di  eccitabilità,  quasi  che  il  suc- 
cedersi delle  scosse  serva  al  muscolo  di  massaggio,  il  Broca  ed  il 
Rìchet  come  una  forma  immediata  di  allenamento,  il  Kokstmann 
e  lo  Schenck  come  nna  diminuzione  dell'  interferenza  fra  i  due 
processi  contrattorio  ed  espansorio  e  per  un  maggiore  allungamento 
di  questo. 

Senza  entrare  nell'interpretazione  del  fatto  resta  notevole  la 
coincidenza  tra  i  miei  diagrammi  di  lavoro  e  le  mirve  di  fatica; 
il  che  del  resto  non  ha  dello  strano  quando  si  pensi,  per  le  ra- 
gioni accennate,  alla  relativa  rassomiglianza  che  esiste  tra  la  prima 
parte  di  una  curva  di  fatica  e  un  diagramma  di  lavoro. 

Passando  al  diagramma  di  lavóro  ottenuto  nei  muscoli  in  de- 
generazione grassa,  si  rilevano  i  seguenti  fatti  :  che  esso  è  più  basso 
e  notevolmente  più  breve  che  nei  muscoli  normali,  il  che  significa 
in  altre  parole  che  uguali  restando  l'intensità  dello  stimolo,  il 
peso  del  carico  e  le  dimensioni  del  muscolo,  il  muscolo  degenerato 
eleva  a  volta  a  volta  il  peso  di  carica  di  un'  altezza  minore  e  che 
a  parità  di  condizioni  il  muscolo  leso  non  è  capace  che  di  un  assai 
minor  numero  di  contrazioni. 

Così  ad  esempio,  mentre  nei  diagrammi  di  rane  normali  si 
possono  avere  sollevamenti  massimi  di  cm.  4  ;  4,1  ;  4,2  (Esper-i- 
menti  I,  sollevamenti  22-34;  Esperimento  II,  sollevamenti  23-36) 
nei  diagrammi  di  muscoli  degenerati  i  sollevamenti  massimi  non 
si  elevano  al  disopra  di  cm.  3,4;  3,5;  3,6  (EsperiìnmUo  IX,  soUe- 
mento  7;  Espeìim^^nto  -X,  sollevamenti  4-11);  che  mentre  i  mu- 
scoli normali  danno  una  media  di  215  sollevamenti  (massimo:  248 
Esperimento  IV;  minimo:  212,  Esperimento!)  i  muscoli  degene- 
rati danno  nna  media  di  114  sollevamenti  (massimo  :  133,  Esperi- 
mento  XIX  ;  minimo  :  96,  Esperimento  XII)  ;  che  mentre  i  mu- 
scoli normali  danno  una  media  di  lavoro  totale  di  gr.  cm.  458,8 
(massimo  :  486,5.  Esperimento  IV;  minimo:  431,2.  Esperimento  II) 
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i  mascoli  degenerati  danno  ana  media  solamente  di  176,8  (mas- 
simo 203,1,  Esperimento  XX^  minimo  150.6,  Esperimento  X)  ed 
infine  che  rapportando  il  lavoro  meccanico  totale  a  1  gr.  in  peso 
a  1  cm.  in  lunghezza  a  1  cmc.  in  volume  di  massa  muscolare,  si 
ottengono  i  seguenti  resultati  : 

Tabella  III. 


Lavoro  totale  calcolato 
per 

Maa 

,—              III 

normali 

«oli 

degenerati 

1  gr. 
1  cm. 
1  crac. 

inassinio 

1180.87 

97a22 

1084  54 

215.  87 
184  08 
119.  97 

907.  69 
718.  66 
813.  17 

431.  37 
303. 19 
307.  28 

83.22 
65.49 
74  36 

289.  23 
251 
270. 11 

\    .. 

mimmo 

media 

massimo 

\ 

mimmo 

media 

massimo 

minimo 

V     media    

Altri  due  fatti  costantemente  evidenti  per  i  muscoli  degene- 
rati è  una  maggiore  irregolarità  nell'ampiezza  dei  sollevamenti  sin- 
goli, la  mancanza  e  la  minor  durata  nei  diagrammi  del  lavoro  del 
fenomeno  della  scala. 

Il  primo  fatto  assume  talvolta  un  valore  considerevole.  Mentre 
nei  muscoli  normali  le  differenze  massime  fra  un  sollevamento  e 
r  altro,  quale  che  sia  la  porzione  del  diagramma,  non  oltrepassa 
2-3  mm.  Esperimento  /,  elevazioni  :  1.2  ;  5,6  ;  6,7  ;  7,8.  Espe- 
rimento  II,    elevazioni:    1,2;    6,7:    8,9;    15,16;  18,19:    31,32; 
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39,40  ecc.)  nei  muscoli  degenerati  queste  differenze  possono  rag- 
giungere qualche  volta  5^  9,  12,  14  mm.  (Esperimento  IX^  ele- 
vazioni :  1,2;  3,4;  4,5;  7,8;  11,12;  Espenmento  Jf,  elevazioni: 
16,17). 

Il  fenomeno  della  scala  che  nei  muscoli  normali  si  estende 
per  27,28  sollevamenti  (Esperimento  I  dal  sollevamento  1  al  28  ; 
Esperimento  11^  dal  sollevamento  1  al  27)  nei  muscoli  degenerati  o 
manca  (Esperimsfiti  XII,  XIII,  XIV,  XV,  XVI,  XVII,  XVIII) 
0  interessa  solamente  7,8  sollevamenti  (Esperimento  X  dal  solle- 
vamento 1  al  sollevamento  7,  Esperi meìito  XI  dal  sollevamento  1 
al  sollevamento  8). 

I  due  fatti  sono  evidentemente  la  ripercussione  nel  campo  del 
lavoro  meccanico  di  quello  che  ho  già  mostrato  in  ricerche  ante- 
cedenti sulla  soglia  dell'eccitazione  ed  il  fenomeno  della  scala  pure 
in  muscoli  in  degenerazione  grassa. 

Dal  che  giunsi  alla  conclusione  :  1^  che  mentre  nel  muscolo  nor- 
male a  stimolazioni  successive  identiche  purché  fatte  a  sufficienti  in- 
tervalli corrispondono  costantemente  scosse  uguali  per  ampiezza  e  per 
forma,  nei  muscoli  degenerati,  a  stimolazioni  successive  identiche 
rispondono  saltuariamente  scosse  di  ampiezza  e  di  forma  diversa. 
2^  che  mentre  nei  muscoli  normali  la  ripetizione  fatta  a  brevi 
intervalli  di  una  identica  stimolazione  provoca  un  aumento  di  ec- 
citabilità, il  che  si  ^plica  nel  tracciato  col  fenomeno  della  scala, 
nei  muscoli  degenerati,  ciò  non  avviene.  Qualche  volta  anzi  si  può 
avere  precisamente  il  fenomeno  opposto.  Gol  ripetersi  degli  stimoli 
le  singole  scosse  si  fanno  sempre  più  brevi.  3°  da  questo  appare 
che  mentre  nel  muscolo  normale  l' eccitabilità  persiste  con  una  no- 
tevole costanza  di  grado,  nei  muscoli  degenerati,  invece,  essa  oscilla 
saltuariamente  entro  limiti  assai  ampi. 

Resta  dunque  come  più  inerente  al  lavoro  meccanico  il  dop^ 
pio  fatto  foììdamentale  :  minore  anipiexxu  dei  sollevamenti  sinr 
goli  —  minor  numero  dei  sollevamenti  possibili.  Onde  il  fatto 
complessivo  della  minor  qvuntità  di  lavoro  meccanico. 

La  diminuzione  del  lavoro  meccanico  raggiunge  estremi  con- 
siderevoli. La  tabella  III  che  riassume  il  fatto  rapportandolo  sin- 
golarmente air  unità  di  lunghezza,  di  peso,  di  volume  del  muscolo 
normale  e  del  degenerato,  dimostra  il  fatto  chiaramente. 
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Mentre  1  cm.  di  muscolo  normale  può  dare  119,97  gr.  cm.  di 
lavoro  meccanico,  1  cm.  di  muscolo  degenerato  dà  solamente  74,3d; 
mentre  1  gr.  di  muscolo  normale  può  dare  1084,54  di  lavoro  mecca- 
nico, 1  gr.  di  muscolo  degenerato  dà  solamente  367,28;  mentre  1  cmc. 
di  muscolo  normale  può  dare  813,17  gr.  cm.  di  lavoro  meccanico^  il 
muscolo  degerato  dà  solamente  270,11. 

Ma  da  che  può  dipendere  questa  diminuita  capacità  del  mu- 
scolo al  lavoro  meccanico? 

Le  cagioni  possono  esser  diverse  :  la  distruzione  di  elementi 
contrattili,  la  insuflBcienza  dei  materiali  di  consumo,  la  maggiore 
difficoltà  del  restauro  ;  e  su  di  questo  ritornerò.  Intanto,  riassumo 
la  seconda  parte  della  ricerche  e  riporto  nei  due  schemi  seguenti 
i  diagrammi  di  lavoro  di  un  muscolo  normale  e  di  un  muscolo 
degenerato. 


il  llili Il,,,,,,,,  , 

lliiìilllii'lllillili'tiiitln. 


I.  Diagramma  del  lavoro  di  an  moacolo  normale  (ergometro  ;  peso  =  1  gr.  ;  altezze  dei  aoUe- 
▼amenti  in  cm.  —  Curva  rimpicciolita  della  metà).  Etperimento  I. 


II.  Diagramma  del  lavoro  di  nn  muscolo  in  degenerazione  grassa.  (Condizioni 
sperimentali  come  sopra).  Etperimento  IX. 


*         * 

Intorno  all'  altra  proprietà  meccanica  dei  muscoli  che  in  un 
precedente  lavoro  ho  chiamato  potenxa  del  mu^scolOy  ho  condotto  le 
seguenti  ricerche: 

Ho  misurato  comparativamente  in  muscoli  normali  e  in  dege- 
nerati la  superficie  integrale  della  curva  tetanica  (usando  per  ogni 
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esperimento  pesi  e  stimoli  similari  e  condizioni  per  quanto  è  pos- 
sibile identiche  nel  processo  dell'esperimento)  sulla  formula: 

(1)  S  =  A  )y,  +  2(y^  +  y^  +  y^ yj  4-  y^^  ,\ 

avvertendo  che  nel  mio  caso  poiché  il  tetanogramma  interseca 
l'ascissa  in  due  punti  (inizio  e  termine  del  tetanogramma)  y^  ^yn-^x 
essendo  =  0,  la  formula  (1)  va  modificata  in  : 

i^)  ^'^=h(y,+  tj, +  2/n). 

Gli  esperimenti  furono  fatti  cosi  :  ad  un  muscolo  gastrocnemio 
veniva  applicata  una  leva  miografica  (leva  di  secondo  grado).  Ad 
una  certa  distanza  dal  fulcro  era  connesso  il  tendine  del  gastroc- 
nemio ed  il  peso  da  sollevare.  Questo  fu    sempre   di  50  grammi. 

In  questo  modo  tutte  le  ordinate,  per  ogni  singolo  tetano- 
gramma, e  perciò,  complessivamente,  il  valore  della  superficie  in- 
tegrale, erano  moltiplicate  per  il  rapporto  fra  la  lunghezza  totale 
della  leva  (dalla  punta  al  fulcro  cm.  16.8)  e  la  lunghezza  della 
porzione  di  questa  compresa  tra  il  fulcro  e  l'attacco  del  peso  e  del 
muscolo  (cm.  1.5).  In  tal  modo  potevo  ottenere  la  vera  superficie 
integrale  della  contrazione.  L'uso  della  leva  era  necessario  per  il 
fatto  che  a  mano  a  mano  che  si  procede  nell'ordine  dei  tetano- 
grammi,  la  superficie  integrale  iscritta  nella  curva  scende  a  va- 
lori via  via  così  bassi  che  ne  sarebbe  impossibile  la  comparazione 
con  il  metodo  grafico  diretto. 

La  stimolazione  veniva  fatta  ai  due  capi  muscolari  con  gli 
indotti  di  una  slitta  normale.  La  distanza  del  rocchetto  secondario 
era  normalmente  a  18.i>.  I  tetanogrammi  erano  presi  dopo  ugual 
tempo  di  riposo  (5'  fra  il  1^  e  il  2^;  10'  fra  il  2**  e  il  3'>;  15'  fra 
il  3^  e  il  4°  ;  20'  rispettivamente  :  fra  il  4°  e  il  5°  ;  fra  il  5^  e 
il  6^  ;  fra  il  6°  e  il  7^). 

Prima  dell'esperimento,  determinavo  la  lunghezza,  il  peso  e 
il  volume  del  muscolo.  La  quantità  che  ho  chiamato  :  potenza  d^l 
muscolo  sono  state  riportate  singolarmente  a  questa  unità  di 
misura. 

Tutte  le  cifre  sono  state  divise  per  100  a  fine  di  renderle  più 
semplici  e  conseguentemente  piìi  dimostrative. 
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Tabella  IV. 


Potenza  del  masoolo 

Ksperi  mento 

in  rapporto  con 

Totale 

. 

l  om. 

Igr. 

1  cmo. 

I.  tetano  1 

70 

25 

156 

117 

2.... 

35 

12 

78 

58 

3.... 

14 

5 

32 

24 

4  .... 

12 

4 

27 

20 

5... 

9 

3 

21 

15 

6.... 

3 

3 

8 

6 

7.... 

2 

0.8 

5 

3 

n.  tetano  1 

60 

20 

129 

100 

2.... 

30 

10 

65 

50 

3... 

14 

4 

31 

24 

4.... 

12 

4 

26 

20 

5.... 

5 

1 

11 

8 

6.... 

3 

1 

6 

5 

III.  tetano  1  . . . . 

68 

24 

158 

114 

2.... 

28 

10 

67 

46 

3.   .. 

17 

6 

41 

29 

4.... 

13 

4 

31 

22 

5.... 

4 

1 

10 

7 

6.... 

3 

1 

7 

5 

7  .... 

2 

0.7 

5 

3 

IV.  tetano  1  . . . . 

67 

23 

145 

102 

2... 

36 

12 

75 

60 

3.... 

14 

4 

31 

23 

»         4 

9 

3 

21 

16 

»        5 

5 

1 

11 

8 

6  . . . . 

3 

1 

6 

5 

7  .... 

2 

0.7 

4 

3 

V.  tetano  1  . . . . 

67 

22 

142 

112 

2.... 

31 

10 

66 

52 

3  ... 

19 

6 

40 

32 

»         4  .... 

14 

4 

29 

23 

5  .... 

4 

1 

10 

8 

6  .    .. 

3 

1 

6 

5 

VI.  tetano  1  . . . . 

82 

26 

169 

137 

»         2 

36 

12 

74 

60 

3.... 

17 

5 

34 

29 

4  .... 

11 

3 

22 

18 

5.... 

5 

1 

11 

8 

6  .... 

3 

1 

7 

6 

SULLA  FUNZIONE  DKl   MUSGOIJ   DEGENERATI 


445 


Esperimenti  /,  II,  III^  IV,  F,  VI.  —  Eiassunto  dei   calcoli. 

Esaminando  i  resaltati  delle  esperienze,  risulta  innanzi  tutto 
che  a  parità  di  condizioni  la  potetixa  mtcscolare  nel  primo  tetano- 
gramma  oscilla  per  ogni  esperimento  entro  limiti  abbastanza  vi- 
cini per  unità  di  muscolo  similari.  Cioè  :  con  una  media  di  28 
massimo  26  (Esp.  VI):  minimo  20  (Esp.  II)  per  1  cm.  di  lun- 
ghezza di  muscolo;  con  una  media  di  149  (massimo  169  (YI)  ; 
minimo  129  (II))  per  1  gr.  di  massa  muscolare;  con  una  media 
di  118  (massimo  137  (VI):  minimo  101  (II)  per  1  cmc.  di  vo- 
lume muscolare. 

Altrettanto  dicasi  rispettivamente  per  il  2^  3^,  4"*,  5"*,  e"",  7° 
tetanogramma  le  cui  quote  sono  riassunte  qui  sotto  : 

Tabella  V. 


Per  1  cm 

11 

5 

3.6 

2 

2 

0.75 

Per  1  gr 

72 

36 

26 

13 

7 

45 

Por  1  cmc 

53 

26 
III. 

19 
IV. 

11 

5.5 

3 

Tetano 

IL 

V. 

VI. 

vn. 

Ma  Tesame  della  tabella  suggerisce  un'altra  considerazione  e 
cioè  che  man  mano  che  si  procede  nella  serie  successiva  dei  tetani 
le  superfici  integrali  delle  curve  diminuiscono  considerevolmente, 
sebbene  non  in  modo  uniforme  e  indipendentemente  dalla  durata 
dei  periodi  di    riposo    interposti  fra  tetano  e  tetano. 

Ma  la  differenza  fra  le  superfici  integrali  di  due  tetanogram- 
mi  successivi  oltre  che  rappresentare  la  diminuzione  della  potenza 
muscolare,  è  anche  un  indice  dell'  esaurimento  del  muscolo  e  della 
diminuita  capacità  di  questo  al  restauro. 

Per  i  muscoli  degenerati  ho  ottenuto  : 


Eèperienza  VII,  —  Rana  esculenta  con  muscoli  in  depjen erazione 
j^rasAa  di  grado  conRidei-evole.  Quantità  totate  di  Pli.  istillata  0^0032 
grammi.  Condizioni  sperimentali  come  sopra,  per  le  rane  normali. 

Anno  LX.  —  1906.  29 
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Espermenti  Vili,  XII,  XIII,  XIV,  XVII.  —  Rane  come  sopra. 
Muscoli  in  considerevole  grado  di  degenerazione.  Quantità  totale  di 
Ph.  inoculata  rispettivamente  gr.  0,0045  (Vili)  ;  0,0032  (XII)  ;  0,0025 
(XIII);   0,0020  (XIV);  0,0030  (XVII). 

Riassunto  dei  calcoli  : 


Tabella  VI. 


Potenzft  miUGolAre 

Esperimento 

Totale 

_-^-  --     — — i 

in  rapporto  a 

i— — 

]  ero. 

l«r. 

1  omo. 

VII.  tetano  1. . . 

15 

5 

32 

25 

2... 

1 

0.6 

3 

2 

Vili,  tetano  1... 

14 

5 

31 

24 

2... 

1 

0.6 

3 

2 

Xìl.  tetano  1. . . 

15 

5 

33 

25 

2... 

1 

0.6 

3 

2 

Xin.  tetano  1. . . 

16 

6                     32 

24 

XIV.  tetano  1. . . 

14 

5                     33 

24 

•        2... 

1 

0.6 

3 

2 

XVII.  teteno  1... 

13 

4                     30 

23 

2. . . 

0.5 

0. 3                    2 

1 

1 

EsperinienH  IX,  X,  XI,  XV,  XVI,  —  Rane  come  sopi-a.  Mu- 
scoli in  degenerazione  grassa.  Quantità  totale  di  Ph.  inoculata,  rispet- 
tivamente :  grammi  0,0032  (IX);  0,0045  (X);  0,0022  (XI);  0,0030 
(XV)  ;  0,0030  (XVIJ. 

Riassunto  dei  calcoli  : 
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Tabella  VII. 


Esperimento 

Polensa  mnsoolare 

—    

Totale 

-^ -^^ 

in  rapporto  a 

1.  oro. 

Igr. 

Icmc. 

IX.  tetano  1... 

31 

11 

62 

50 

2... 

14 

5 

31 

26 

3.    . 

9 

3 

20 

10 

X.  tetano   !.. 

29 

10 

61 

50 

2.. 

13 

4 

30 

25 

3... 

7 

2 

12 

8 

XI.  tetano   !.. 

19 

7 

3 

2 

2.. 

12 

3 

15 

9 

3  .. 

6 

2 

12 

8 

XV.  tetano   1... 

17 

5 

31 

25 

2  .. 

12 

3 

20 

10 

3.    . 

3 

1 

5 

3 

4... 

0.5 

0.3 

2 

1 

XVI.  tetano   !.. 

19 

7 

3 

2 

2.. 

12 

3 

15 

9 

3... 

1 

0.6 

4 

2 

Anche  nei  muscoli  in  degenerazione  grassa  esiste,  danque,  una 
certa  proporzione  fra  le  poterixs  muscolari  del  primo  tetanogramma. 
Ma  nelle  tabelle  sperimentali  sono  stati  muscoli  che  hanno  reagito 
a  3-4  tetani  successivi  (IX,  X,  XI,  XV,  XVI)  ed  altri  che  hanno 
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reagito  o  soltanto  ad  uno  (XIV)  o  soltanto  a  due  (VII  Vili,  XII, 
XIII,  XIV,  XVII).  Il  fatto  è  in  dipendenza  probabilmente  col 
grado  raggiunto  dalla  degenerazione,  onde  comprendendo  in  un 
primo  grnppo  i  muscoli  capaci  sino  al  3°-4**  tetano  e  in  un  secondo 
i  muscoli  esauriti  già  dopo  il  primo  o  il  secondo,  risulta  che  i  mu- 
scoli del  primo  gruppo  danno  al  primo  tetano  una  potenza  mu^ 
scolare  compresa  tra  un  massimo  di  31  (IX)  ed  un  minimo  di  17 
(XV)  (media  24)  mentre  i  muscoli  del  secondo  gruppo  danno  al 
primo  tetano  una  potenza  compresa  fra  16  (XIII)  e  14  (XIV) 
(media  15). 

Nei  muscoli  del  primo  e  del  secondo  gruppo  esiste,  poi,  come 
per  i  muscoli  normali  una  decrescenza  progressiva  delle  quote 
della  potenza,  a  mano  a  mano  che  si  avanza  nella  successione  dei 
tetanogrammi. 

Riassumo  in  questa  tabella  le  medie  calcolate  per  le  singole 
potenze. 

Tabella  Vili. 


Tetano 

per  1  om. 

perlgr. 

per  1  omo. 

I. 

7 

46 

26 

II. 

2 

15 

13 

III. 

1,5 

12 

6 

IV. 

0.3 

2 

1 

Si  noti  che  nei  muscoli  degenerati  i  riposi  fra  un  tetano  e 
r  altro  sono  stati  i  medesimi  che  per  i  muscoli  normali. 

Onde,  in  fine,  passo  al  confronto  tra  muscoli  normali  e  dege- 
nerati. 

Nelle  mie  ricerche  anteriori  sulla  funzione  dei  muscoli  dege- 
nerati, già  conclusi  riferendomi  al  tetano,  che  la  elevazione  massima 
dei  tetanogrammi  è  molto  minore  nei  muscoli  degenerati  di  quello 
che  sia  nei  normali  e  che  il  tempo  necessario  per  il  ritorno  al- 
l'ascissa  è  nel  muscolo  degenerato  assai  più  lungo  che  nel 
normale. 
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E  riferendomi  alla  fatica  conclusi  che  un  tempo  di  riposo  che 
è  sufficiente  per  un  muscolo  normale  perchè  la  provocazione  di  una 
seconda  fatica  non  risenta  della  precedente,  non  è,  invece,  sufficiente 
più  quando  il  muscolo  sia  degenerato. 

In  queste  mie  ricerche  presenti  è  indirettamente  una  con- 
ferma del  fatto. 

Ma  torno  al  confronto  dei  tetanogrammi  dei  muscoli  normali 
e  dei  degenerati. 

Il  primo  fatto  dunque  è  questo:  che  per  il  muscolo  dege- 
nerato la  potenza  micscolare  è,  a  parità  di  condizioni  ed  a  mu- 
scolo appena  staccato,  assai  minore  che  per  il  muscolo  sano.  Mentre, 
infatti,  la  poteiixa  mitscolare  è  nella  curva  del  primo  tetano:  70  per 
il  muscolo  normale;  per  il  muscolo  degenerato  raggiunge  ap- 
pena 23. 

Nei  muscoli  degenerati  come  nei  normali  la  potenza  musco- 
lare è  nel  secondo  tetano  minore  che  nel  primo  ;  ma  fatto  il  con- 
fronto della  differenza,  risulta  che  questa  è  assai  maggiore  nei 
muscoli  degenerati  che  nei  normali. 

Infatti,  mentre  nei  muscoli  normali  la  potenza  del  primo  te- 
tano è  70  e  quella  del  secondo  32,  con  una  decrescenza  di  circa 
la  metà,  nei  muscoli  degenerati  le  due  quote  sono  rispettivamente: 
15  e  1,  cioè  la  potenza  del  secondo  tetano  è  Vts  ^^  quella  del 
primo. 

E  ragguagliando,  in  fine,  nella  loro  somma  le  potenze  musco^ 
lari  di  tutti  quanti  i  tetanogrammi,  mentre  i  muscoli  normali  danno 
una  media  di  141  i  muscoli  degenerati  danno  appena  15,  cioè 
circa  74  0  ^^^^  potenza  muscolare  normale. 

Stabilito  che  nel  muscolo  degenerato  le  condizioni  necessarie 
al  lavoro  sono  diminuite  nella  maniera  indicata  dalle  cifre  sopra 
riportate  per  il  lavoro  meccanico  e  per  la  potenza  del  mtiscolo^  ri- 
marrebbe ora  la  interpretazione  del  fatto. 

Quali  possono  essere  le  cagioni  per  cui  nel  muscolo  degene- 
rato diminuisce  in  cosi  alto  grado  il  lavoro  meccanico  e  la  potenza 
del  muscolo? 
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I  fattori  che  si  devono  considerare  sono  i  seguenti  : 

1)  una  diminuzione  in  numero  degli  elementi  contrattili  an- 
cora capaci  di  funzionare  ; 

2)  una  diminuzione  della  capacità  di  funzione  nei  singoli 
elementi  muscolari  contrattili; 

3)  una  diminuzione  nella  quantità  dei  materiali  anabolici 
contenuti  nel  muscolo; 

4)  una  diminuita  capacità  del  muscolo  ad  utilizzare  questi 
materiali  ; 

5)  una  diminuita  capacità  muscolare  al  restauro  cioè  a 
quel  complesso  di  processi  anabolici  che  ripristinano  la  funzionalità 
muscolare. 

In  appoggio  dei  due  primi  fattori  sta  già  il  fatto  osservato 
da  me  nelle  ricerche  anteriori  più  volte  citate,  che  il  tetanogramma 
di  un  muscolo  degenerato  non  raggiunge  mai  nella  sua  elevazione 
massima  la  elevazione  dì  un  tetanogramma  normale. 

Per  valutare  meglio  il  primo  fattore  occorre  tener  conto  prin- 
cipalmente delle  lesioni  anatomiche  del  muscolo  degenerato,  e  tor- 
nerò suir  argomento  pubblicando  il  resultato  di  ricerche  in  corso. 
Per  valutare  meglio  il  secondo  bisognerebbe  anzi  tutto  risolvere  la 
questione  se  la  deformazione  contrattile  degli  elementi  muscolari 
sia  sempre  massimale  o  no. 

Non  entro  nella  questione  così  intimamente  legata  col  mecca- 
nesimo  intrinseco  della  deformazione  dei  dischi,  della  quale  mi  sono 
incidentalmente  occupato  in  ricerche  anteriori  sulla  durata  del  tempo 
di  eccitazione  latente  nei  muscoli  degenerati,  concludendone  che 
probabilmente  il  processo  degenerativo  rende  più  lenti  e  più  difiScili 
quegli  scambi  fra  sarcoplasma  e  dischi,  onde  risulta  la  deformazione 
di  questi  e  conseguentemente  la  contrazione. 

Vero  è  che  in  organismi  monocellulari  (per  esempio,  nelle 
amebe)  la  degenerazione  induce  di  norma  una  diminuzione  delle 
capacità  funzionali  anche  per  riguardo  alla  contrattilità.  Ma  bisogna 
tener  conto  della  enorme  differenza  di  dimensioni  tra  la  massa  di 
uno  di  questi  organismi  e  la  massa  di  un  elemento  muscolare  e 
della  possibilità  che  nel  muscolo  degenerato  si  alteri  e  rompa  un 
certo  numero  di  dischi  o,  secondo  V  ipotesi  del  Galeotti^  che  di- 
minuisca la  permeabilità  delle  singole  pareti  di  essi,  onde  sarebbero 


SULIA   FUNZIONE  DEI   tfUSGOLI   DEGENERATI  451 

impossibili  le  variazioni  del  potenziale  elettrico  e  la  tensione  su- 
perficiale del  disco. 

Non  sì  deve,  pertanto,  escludere  che  a  diminuire  complessiva- 
mente la  funzione  dei  muscoli  degenerati  non  possano  entrare,  cia- 
scuno per  sé,  i  due  fattori  sopra  indicati. 

n  terzo  ed  il  quarto  fattore  possono  avere  un  argomento 
in  appoggio  nel  fatto  che,  a  parità  di  condizioni^  il  primo  tetano  di 
un  muscolo  degenerato  dura  assai  meno  che  il  tetano  omologo  ot- 
tenuto su  un  muscolo  normale.  Mentre  il  quinto  fattore  può,  a  sua 
volta,  ottenere  un  considerevole  argomento  in  conferma  nel  fatto 
che  la  differenza  fra  la  potenza  di  due  tetanogrammi  successivi  è 
assai  maggiore  nel  muscolo  normale,  pur  lasciando  intercorrere  fra 
tetano  e  tetano  in  ambedue  i  casi  lo  stesso  riposo. 

Solamente  va  bene  avvertito  che  in  tal  caso  il  restauro  mu- 
scolare deve  essere  interpretato  in  un  senso  assai  lato,  cioè  tanto 
nel  complesso  dei  fatti  anabolici  che  nel  complesso  dalle  elimina- 
zioni dei  prodotti  del  catabolismo. 
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ADUNANZE  DELL'  ACCADEMIA  MEDICO-FISICA  FIORENTINA 


Resoconto   sommario   delle   sedute. 


Adunanza  pubblica  del  di  IO  Maggio  1906. 


Presiede  il  Prof.  G.  BUFALINI,   Viee-PresidenU. 

Sono  presenti  i  Soci  :  Banchi,  Burci,  Bufalini,  Chiabugi,  Filippi, 
Giuntoli,  Lenzi,  Livini,  Obepici,  Pieragnoli,  Rossi,  Schupfek, 
Taddei. 

Filippi  dott.  E.  —  Modificazioni  del  ricambio  per  aaione  del  cloruro  di 
Bario, 

Accurate  ricerche  sulle  modificazioni  del  ricambio  per  opera  degli 
elementi  che  fanno  parte  del  sotto  gruppo  del  2**  periodo  di  Mendelejeff 
non  esistono  o  sono  scarse:  nulla  esiste,  a  mia  conoscenza,  relativa- 
mente al  bario  che  da  alcuni  medici  sarebbe  oggi  consigliato  nella 
cura  delle  malattie  cardiache  e  di  cui  qualche  tempo  fa  ebbi  l'onore 
di  riferire  al P  Accademia  circa  appunto  questa  azione  sul  cuore. 

Oggi  renderò  conto  di  alcune  ricerche  da  poco  tempo  incominciate 
e  quindi  incomplete  ;  ma  credo  di  poterle  comunicare  perchè  il  resul- 
tato ottenuto  mi  sembra  molto  dimostrativo  e  perchè,  fino  ad  un  certo 
punto,  si  accorda  con  quello  che,  soltanto  in  ipotesi,  era  stato  affennato 
da  antichi  osservatori. 

Per  lo  studio  del  ricambio  mi  sono   valso    del    coniglio,    animale 
che  si  presta  molto  bene  a  questo  genere  di  studii  e  che  non  risente 
nessun  danno  dalla  più  o  meno  lunga  permanenza  nella  gabbia  :  inol- 
tre è  molto  facile  lavorare  sulle  feci  di  questi  animali.  La  razione  co- 
Anno  LX.  —  1906.  29* 
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stanteinente  adoperata  fu  la  seguente  :  carote  gr.  200,  avena  gr.  100  : 
fu  sempre  tenuto  calcolo  di  quella  parte  che  per  avventura  non  venisse 
completamente  consumata. 

Quanto  ai  metodi  adoperati  poco  è  da  dire  :  mi  sono  valso  di  tutti 
i  metodi  ormai  classici  o  di  quelli  recanti  ma  già  ben  noti  agli  stu- 
diosi: tutti  vennero  applicati  con  quella  scruiwlosa  esattezza  che  in- 
segna la  pratica  di  laboratorio  ormai  lunga. 

In  questo  ricambio  ho  determinato  il  cloro  tanto  nelle  orine  quanto 
nelle  feci  col  metodo  Wolhardr-Solkoìcshi;  V  midride  fosforica  con  quello 
di  Nevhcmer  e  lo  solfo  sia  acido  sia  neutro  col  Sallkoxmlci  e  limle.  Quanto 
all'azoto  oltre  a  quello  totale,  tanto  nelle  feci,  quanto  nelle  urine 
(Kyeldahl'Wilfarth'ArgutinsM)  ho  determinato  l'azoto  «retco  col  mstodi) 
di  Schondorff  che  consiste  nel  trattare  l'orina  con  la  miscela  fosfowol- 
framica  di  Ffaundler  :  dopo  sedimentazione  e  filtrazione,  con  ossido 
idrato  di  calcio  si  porta  sino  ad  alcalinità,  si  filtra,  e  il  filtrato,  fortemente 
acidificato  con  acido  fosforico,  viene  jwrtat»  a  secco  e  quindi  ripreso  con 
acqua  eppoi  con  soda,  e  distillato  col  solito  processo  del  KjeldahL  In 
questa  maniera  si  hanno  valori  molto  più  esatti  che  non  dosando  l'urea 
coU'ipobromito.  Determinai  pure  V  asfoto  degli  amidoacidi  (e  di  altre  so- 
stanze come  la  creatina,  l'indossile,  scatossile,  allantoina,  acido  ossi- 
proteinico)  servendomi  della  miscela  di  Pfaundler  già  rammentata.  Cal- 
colai finalmente  l' azoto  precipitabile,  per  differenza.  Cosi,  oltre  ad  avere 
un  completo  bilancio,  potevo  anche  vedere  quali  erano  le  giornaliere 
oscillazioni  delle  varie  categorie  dell'azoto  e  dello  zolfo  le  quali  più 
da  vicino  mi  interessavano. 

I  fatti  degni  di  nota  osservati  durante  e  dopo  4  giorni  di  som- 
ministrazione con  dose  piuttosto  elevata  di  cloruro  di  bario  (1  centi- 
grammo  per  kgi*.  d'  animale)  furono  i  seguenti  : 

1*  Il  cli>ro  delle  orine  ha  un  lieve  rialzo  durante  l'avvelena- 
mento; eguale  rialzo,  ma  più  marcato  e  durevole^  si  osserva  nel  cloro 
fecale. 

2"  L^  anidride  fosforica  diminuisce  notevolmente  nelle  orine,  cre- 
sce invece,  ma  soltanto  di  poco,  nelle  feci  :  questo  rial/^o  coincide  con 
fenomeni  di  abbattimento  e  di  disappetenza  dell'animale:  il  coniglio 
difatti  in  questo  t.erzo  giorno  stava  accovacciato  come  se  fosse  stanco^ 
eseguiva  torpidamente  dei  movimenti  se  veniva  sospinto  ad  eseguirli, 
e  lasciò  quasi  la  metà  della  avena  e  un  terzo  della  sua  razione  in 
carote. 

3*  Lo  solfo  cresce  notevolmente  tanto  nelle  feci  quanto  nelle 
orine:  se  però  ci  fermiamo  ad  osservare  quali  rapporti  coiTano  tra  lo 
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solfo  acido  e  lo  solfo  neutro  delle  orine,  vediamo  notevolmente  aumen- 
tato il  primo  e  quasi  stazionario  il  secondo:  altro  fatto  notevole  è  il 
seguente:  l'aumento  è  dovuto  quasi  esclusivamente  allo  solfo  prefor- 
mato,  mentre  lo  solfo  accoppiato  ha  soltanto  un  lievissimo  aumento. 
4^  Ma  ben  più  importante  è  osservare  la  curva  delle  varie  spe- 
cie di  aaoto,  L' azoto  totale  orinario  mostra  un  notevolissimo  aumento 
a  cui  corrisponde  un  abbassamento  non  meno  notevole  dell'azoto  fecale. 
Possiamo  anzi  affermare  che  di  quanto  l' uno  cresce,  di  tanto  dimi- 
nuisce l'altro.  Là^ azoto  ureico  ha  delle  oscillazioni  molto  notevoli  ma 
può  dirsi  che  sia  in  lieve  aumento;  V azoto  degli  amidooMdi  invece  ha 
una  progressiva  diminuzione  che  si  protrae  anche  dopo  che  si  cessano 
le  iniezioni  di  cloruro  di  bario. 

Questi  essendo  i  fatti  osservati,  bisognerebbe  dame  una  spiega- 
zione, ma  in  questa  comunicazione  non  credo  di  dovere  tanto  insistere 
su  questo  punto,  non  avendo  fatto  che  un  solo  bilancio  completo  :  tut- 
tavia, se  altre  esperienze  confermeranno  i  resultati  sino  ad  ora  ottenuti, 
resterebbe  dimostrato  che  il  bario  è  un  veleno  che  provoca  alterazioni 
del  ricambio  molto  notevoli.  Infatti  per  opera  di  esso  l'anidride  fo- 
sforica diminuisce  notevolmente,  mentre  lo  solfo  aumenta.  Ma  questo 
aumento  dello  solfo  (aumento  tutto  a  carico  dello  solfo  acido)  è  da 
riguardarsi  come  un  indice  di  aumentate  ossidazioni  organiche  t  In 
questo  caso  credo  di  no  :  difatti  ossevando  il  rapporto  che  passa  tra  lo 
solfo  preformato  e  lo  solfo  accoppiato,  si  può  agevolmente  scorgere  che 
scarsissima  è  la  quantità  dell'accoppiato:  il  che  vuol  dire  (se  non 
erro)  che  una  parte  del  bario  circolando  si  unisce  ai  solfati  dell'orga- 
nismo. Ecco  come  una  antica  ipotesi  troverebbe  conferma  in  queste 
esperienze:  gli  antichi  dicevano  (Omelin  p.  es.)  che  il  bario  uccideva 
perchè  nell'  organismo  si  fonnavano  dei  solfati  insolubili  che  andavano 
poi  a  produrre  emboli  e  infarti  nel  polmone.  L' ipotesi  era  sbagliata, 
ossia  falso  era  questo  meccanismo  di  morte;  ma  che  una  parte  del 
bario,  circolando,  si  unisca  all'  acido  solforico  non  mi  sembra  da  esclu- 
dersi :  tanto  piò.  che  per  le  feci  si  elimina  una  quantità  di  solfo  molto 
superiore  alla  normale  :  il  che  indicherebbe  che  quei  solfati  insolubili  che 
non  trovano  la  loro  via  di  scarico  per  le  orine,  la  trovano  per  le  feci. 

Per  le  orine  si  osserva  anche  un  aumento  della  eliminazione  del 
cloro:  difatti,  sia  che  si  ammetta  che  una  parte  del  cloruro  di  bario 
si  elimini  immodifioata,  sia  che  si  ammetta  che  cosi  si  elimini  quella 
parte  di  cloro  che  era  combinata  col  sale  di  bario  iniettato,  non  poteva  / 
mancare  questo  aumento. 

Ben  più  difficile  è  invece  interpretare  le  oscillazioni  dell'  azoto.    Se 
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si  considera  però  che  il  bario  è  un  veleno  muscolare  per  alcuni  pre- 
valentemente^ per  altri  assolutamente  (io  sarei  in  questa  categorìa),  si 
capisce  come  la  curva  della  eliminazione  dell'azoto  deve  crescere. 

L'aumento  dell'azoto  fecale  non  è  contrario  all'ammettere  nel  bario 
una  proprietà  catabolica:  dimostra  soltanto  che  l'animale,  fin  dove 
può,  cerca  di  riparare  alle  perdite  di  azoto,  coli'  utilizzare  in  maggior 
misura  gli  alimenti  che  gli  vengono  fomiti.  Già  da  altri  per  altre  sostanze 
è  stata  osservata  questa  compensazione. 

Queste  conclusioni  io  per  il  primo  le  giudico  premature  ;  ma  se  le 
esperienze  che  ho  in  corso  le  confermeranno,  avremo  molti  argomenti 
di  più  per  sostenere  le  velenosità  del  bario  che  è  un  veleno  catabolico 
molto  più  forte  di  quello  che  comunemente  non  si  creda. 

Beocari  Nello,  studente  di  medicina,  presenta  varii  preparati  re- 
lativi ad  alcune  sue  ricerche  sulle  fibre  del  Mauthner,  da  lui  eseguite 
nell'  Istituto  Anatomico  di  Firenze. 

1.  Preparati  di  Salamandrina  perspicillata. 

Con  essi  egli  dimostra  la  presenza  costante  in  questo  animale  delle 
due  fibi*e  del  Mauthner,  sia  nelle  larve,  sia  nell'  adulto,  contrariamente 
a  ciò  che  era  stato  asserito  dal  Kólliker,  che  cioè  tali  fibre  mancassero 
in  questo  amfibio. 

Dimostra  pure  la  cellula  di  origine  di  tali  fibre.  Asserisce  che, 
avendo  voluto  determinare  a  quale  stadio  della  vita  larvale  le  cellule 
di  origine  di  queste  fibre  compariscono,  ha  potuto  vedere  che  solo 
quando  la  larva  ha  raggiunto  la  lunghezza  di  9  mm.  ed  è  capace  di 
eseguire  rapidi  movimenti  caudali  di  proiezione  quando  venga  estratta 
dall'  involucro  gelatinoso  nel  quale  ancora  si  trova,  si  riesce  a  distin- 
guere una  cellula  che,  per  la  sua  posizione  e  per  il  volume  assai  mag- 
giore di  quello  delle  altre  cellule  circostanti,  con  molta  verosimiglianza 
deve  ritenersi  la  cellula  di  origine  delle  fibre  del  Mauthn^,  Nella  larva 
appena  uscita  dall'  involucro  gelatinoso,  egli  ha  riscontrato  la  cellula 
bene  individualizzata  ;  tanto  in  questo  stadio  però  quanto  in  quello 
antecedente,  non  è  riuscito  a  distinguere  la  fibra  relativa,  ciò  che  è 
solo  possibile  in  stadii  più  avanzati. 

2.  Preparati  di  avanotti  di  Trota  (8.  Fario  .e  8.  irideus). 

Egli  spiega  come  tali  preparati  siano  stati  ottenuti  col  metodo  del 
Gayal  al  nitrato  d'  argento,  e  come  egli  fosse  indotto  a  tentare  questo 
metodo  dall'  aver  notato  in  un  recente  lavoro  del  Tagliani  che  i  me- 
todi della  impregnazione  argentea  avevano  sempre  dato  risultati  defi- 
cienti in  questo  genere  di  ricerche. 
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La  limpidezza  dei  preparati  che  egli  presenta  dimostra  come  questo 
metodo  si  presti  bene  per  tali  studii. 

Egli  fa  vedere  l' incrocio  delle  due  fibre  del  Mauthner  ;  le  colla- 
t<erali  che  dalle  fibre  si  dipartono  nel  midollo  spinale  ;  la  cellula  di 
origine  col  grosso  dendrita  che  si  inoltra  fra  i  fasci  di  fibre  del  nervo 
acustico  penetrati  nella  oblongata. 

Fa  notare  che  tali  particolarità  erano  già  state  vedute  anche  con 
altre  colorazioni,  ma  che  egli  crede  che  col  metodo  adottato  si  potranno 
stabilire  con  più  precisione  i  complicati  rapporti  che  la  cellula  di  origine 
della  fibre  del  Mauthner  contrae  nella  oblongata. 

Il  Vice- Segretario  degli  Aiti 
L.  Lenzi. 


Adunanza  pubblica  del  di  17  Maggio  1906. 


Presiede  il  Prof.  G.  MYA,  Presidente. 

Sono  presenti  i  Soci:  Azzurrini,  Banchi,  Cocchi,  Prancioni,  Giun- 
toli, Lenzi,  Marchetti  0.,  Mya,  Pellegrini,  Picchi,  Pierac- 
CIN1,  Radaeli,  Rossi,  Taddei. 

Dott.  Bargigli.  —  Di  un  singolarissimo  caso  di  ittiosi  cornea, 
«  L'O.  presenta  un  cjìso  di  ittiosi  cornea  di  grado  eccezionalment<e 
avanzato,  nella  persona  del  bambino  A.  T.,  di  28  mesi,  da  Castiglion 
Fiorentino.  Non  può  finora  riferire  alcun  dato  anamnestico  uè  clinico 
essendo  il  bambino  stato  ammesso  nella  clinica  solo  il  giorno  prima. 
Solo  gli  consta  esser  la  malattia  comparsa  qualche  mese  dopo  la  nascita. 
Il  direttore  della  Clinica  dermo-sifilopatica,  che  incaricò  PO.  dello 
studio  del  caso,  desidera  tuttavia  che  il  bambino  sia  oggi  stesso  pre- 
sentato, perchè,  come  agevolmente  s'intende,  il  trattamento  eliminerà 
facilmente  le  caratteristiche  della  malattia  », 

Leonoinl  dott.  Francesco.  —  8ulVorigine  intestinale  delVa/ntraeosi 
polmonare. 

L'O.  vuole  oggi  semplicemente  presentare  all'Assemblea  un  pezzo 
anatomico  che  gli  sembra  non  privo  d'interesse.  Si  tratta  dell'appa- 
rato respiratorio  di  un  coniglio,  ove  in  entrambi  i  polmoni  si  osserva 
una  marcata  pigmentazione  nerastra.  Questa  antracosi  è  stata  ottenuta 
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sperimentalmente,  ma  la  particolarità  del  caso  sta  in  ciò,  che  la  depo- 
sizione del  pigmento  nel  parenchima  polmonare  non  è  dovuto  all'ina- 
lazione del  pigmento  stesso  dalle  vie  aei'ee,  ma  all'assorbimento  di  esso 
per  parte  della  superficie  mucosa  gastro-intestinale. 

È  stata  sino  ad  ora  opinione  concorde  che  l'anti*aeosi  polmonare, 
e  le  pneumoconiosi  in  genere,  dipendesse  esclusivamente  dalle  polveri 
inalate  coU'aria  respirata.  Solo  alcuni  anni  addietro  il  Villaret  emise 
l'ipotesi  che  tali  polveri  potessero  giungere  al  polmone  per  via  ema- 
tica o  linfatica,  penetrando  attraverso  le  pareti  intestinali  dopo  essere 
state  ingerite  cogli  alimenti  o  con  la  saliva  :  ma  tale  ipotesi  fu  da  al- 
tri criticata  e  presto  passò  in  dimenticanza. 

Però  recentissimamente  la  questione  di  una  possibile  origine  ga- 
stro-intestinale dell'antracosi  polmonare  è  stata  ripresa  in  esame  e 
fatta  oggetto  di  studio  da  due  autori  francesi  Vansteemberg  e  Grysee 
nel  laboratorio  del  Calmette,  e  i  resultati  delle  loro  ricerche  confer- 
mei^bbero  l' ipotesi  del   Villaret. 

Infatti  essi,  sperimentando  nelle  cavie,  hanno  osservato  che  iniet- 
tando del  pulviscolo  carbonioso  o  del  carminio  nel  peritoneo  degli  ani- 
mali, o  introducendolo  nello  stomaco  sia  direttamente  con  la  sonda, 
sia  commisto  agli  alimenti,  il  pigmento  va  a  depositarsi  nel  polmone 
e  nelle  ghiandole  peribronchiali,  rispettando  le  ghiandole  mesenteriche, 
se  l'animale  è  adulto,  mentre  è  in  queste  trattenuto  se  l'animale  é 
giovane. 

Per  consiglio  del  prof.  Banfi,  V  0,  ha  ripetuto  le  esperienze  dei 
due  autori  ora  ricordati  onde  constatare  se  il  fatto  dell'assorbimento 
del  pigmento  da  parte  della  mucosa  dello  stomaco  e  dell'  intestino  e 
della  deposizione  successiva  nel  polmone  realmente  si  verificasse.  An- 
che l'O.  ha  usato  per  alcuni  animali  la  via  endoperitoneale,  per  altri 
la  via  gastrica.  Senza  soffermarsi  sui  casi  in  cui  ricorse  all'  iniezione 
endoperitoneale,  poiché  questi  non  riproducono  le  condizioni  in  cui 
l'assorbimento  potrebbe  avvenir  nell'uomo,  e  sui  casi  in  cui  il  pig- 
mento fu  somministrato  insieme  con  gli  alimenti,  perchè  in  essa  è  dif- 
ficile il  dire  quanto  del  pigmento  depositato  nel  polmone  vi  giunse 
dallo  stomaco  e  dall'intestino  e  quanto  invece  per  le  vie  aeree;  l'O. 
si  limita  a  riferire  il  risultato  ottenuto  nel  coniglio,  di  cui  presenta  i 
polmoni,  e  nel  quale  per  più  giorni  di  seguito  introdusse  con  ogni 
cautela  nello  stomaco  mediante  la  sonda  una  certa  quantità  d'inchio- 
stro di  China  disciolto  nell'acqua.  Alla  necroscopia  dell'animale  è  stato 
trovato  una  marcatissima  antracosi  polmonare,  mentre  negli  altri  vi- 
sceri e  sopratutto  nelle  ghiandole  mesenteriche  non  esisteva  macrosco- 
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picamente  traccia  di  pigmento  nei-o.  In  un  altro  coniglio  invece,  trat- 
tato nella  medesima  guisa,  non  è  stato  trovato  alcun  deposito  di  pigmento 
nei  polmoni,  mentre  erano  modicamente  pigmentate  le  ghiandole  me- 
senteriche. Sul  perchè  di  questo  diverso  compoi-tamento  dei  due  ani- 
mali non  potrebbe  oggi  VO,  dare  una  spiegazione  soddisfacente,  ba- 
standogli oggi  affermare  il  fatto,  che  dal  caso  presentato  è  provato  in 
modo  indiscutibile,  della  possibilità  che  del  pigmento  assorbito  nel  tubo 
gastro-intestinale  vada  a  depositarsi  nel  parenchima  polmonare.  Con 
esperienze  successive  si  riserva  di  studiare  per  quali  vie  tale  assorbi- 
mento e  tale  trasporto  si  verifichino,  e  quali  sieno  le  condizioni  che 
favoriscono  od  ostacolano  questo  trasporto. 

Siffatte  questioni  sono  importanti  e  degne  d^  essere  studiate  non 
tanto  per  chiarire  la  genesi  delPantracosi  polmonare,  quanto  perchè 
si  ricollegano  con  altra  questione  oggi  vivamente  discussa,  quella  cioè 
della  genesi  della  tubercolosi  polmonare. 

Sino  a  pochi  anni  addietro  era  un  postulato  della  Patologia  che  la 
tubercolosi  polmonare  primitiva  provenisse  dall' inalazione  di  bacilli  tu- 
bercolari con  l'aria  respirata,  quando  nel  Congresso  di  Casse!  del  1903 
il  Behring  emise  invece  l' ipotesi  che  i  bacilli  tubercolari  giungessero 
nel  polmone  penetrando  attraverso  la  mucosa  gastro-intestinale.  Tale 
ipotesi  suscitò  aspre  critiche  da  parte  della  maggioranza  dei  Patologi 
e  dei  Clinici,  i  quali  sopratutto  si  basavano  sulla  relativa  rarità  della 
tubercolosi  primitiva  dell'  intestino  e  delle  ghiandole  mesenteriche  in 
confronto  ai  casi  di  tulìercolosi  polmonare.  Ma  ultimamente  il  Caìmette 
ed  il  Gtierin  studiando  sperimentalmente  1'  argomento  sarebbero  riu- 
sciti ad  ottenere  nelle  capre  adulte,  in  cui  avevano  introdotto  nello 
stomaco  mediante  la  sonda  delle  culture  di  bacilli  tubercolari,  delle 
lesioni  specifiche  assai  gravi  nei  polmoni,  mentre  lievi  o  addirittura 
mancanti  erano  le  lesioni  delle  ghiandole  mesenteriche  ed  integra  la 
mucosa  dello  stomaco  e  dell'  intestino. 

I  risultati  del  Caìmette  e  del  Guerin  per  i  bacilli  tubercolari, 
quelli  del  Vastemberghe  e  del  Orysez  e  dell'O.  per  il  pigmento  natra- 
cotico,  proverebbero  perciò  come  in  determinate  circostanze  delle  ma- 
terie granulari  inerti  o  viventi  possano  penetrando  attraverso  la  mu- 
cosa gastro-intestinale  giungere  nel  polmone  senza  esser  trattenute  da 
alcuno  degli  organi  preposti  alla  depurazione  delle  sostanze  assorbite 
nello  stomaco  e  nell'  intestino. 

I  Segretari  degli  Atti 
Picchi  L.  e  Lenzi  L. 

Domenico  Cesare  Bartouni,  Besponsahile. 
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CONTRIBUTO  ALLO  STUDIO 
DELLE  CELLULE  GIGANTI  DEL  MIDOLLO  OSSEO 

DEI.  DoTT.  CORRADO  TOMMASI. 


È  noto  che  nel  midollo  delle  ossa  esistono  due  varietà  di  cel- 
lule giganti.  Una  prima  varietà  fa  studiata  specialmente  da  Robin  ; 
egli  chiamò  queste  cellule  ìmeloplassi.  Tali  elementi  per  la  loro 
funzione  furono  chiamati  da  Kblliker  osteoclasti. 

Ora,  io  di  questa  prima  varietà  di  elementi  non  mi  sono  oc- 
cupato ;  obbietto  del  presente  studio  furono  invece  quelle  cellule 
giganti  che  si  trovano  nello  spesvsore  del  cilindro  midollare,  sulla 
cui  struttura,  forma,  origine,  destinazione,  modo  di  riproduzione, 
funzione,  tanto  fu  detto,  e  tante  ipotesi  furono  emesse. 

Avendo  avuto  campo  di  eseguire  una  copiosa  serie  di  prepa- 
rati di  midollo  osseo,  credo  non  inutile  riferire  quanto  ho  potuto 
osservare,  dato  che  i  pareri  degli  AA.  sono  pure  tutt'  oggi  tanto 
disparati. 

E  ciò  io  feci  per  cHìnsiglio  del  mio  maestro  il  chiarissimo 
prof.  SalrioHy  al  quale  sento  di  dover  molto  per  il  valido  aiuto  (ì 
por  gli  illuminati  insegnamenti. 

Bixxoxero  (1),  nel  1869  fu  il  primo  a  distinguere  questa  va- 
rietà di  elementi  nel  midollo  di  coniglio,  e  di  altri  mammiferi  ;  e 
ne  diede  un'  accuratissima  descrizione  ;  egli  afferma  di  non  potersi 
esprimere  circa  al  loro  modo  di  moltiplicazione  ed  al  loro  ufficio. 

Anno  LX,  —  1900.  30 
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Neumann  (9)  nello  stesso  anno,  parla  di  cellule  giganti  con 
protoplasma  splendente  senza  visibile  nucleo,  e  di  altre  con  so- 
stanza protoplasraatica  finamente  granulare,  nella  quale  si  trovano 
nuclei  nettamente  delimitati. 

Rtisttxkìj  (12)  afferma  di  aver  osservato  la  genesi  delle  cellule 
giganti  midollari  per  confluenza  di  mielociti. 

Remale  (cit.  da  Foà  (5)),  nel  fegato  di  coniglio  e  vitello  em- 
brionali, aveva  trovato  delle  grosse  cellule  con  moltissimi  nuclei 
e  credette  si  scomponessero  in  cellule  figlie,  senza  attribuire  loro 
alcuna  importanza  per  la  formazione  sanguigna. 

Rifìdfleisck  (8)  dà  a  questi  elementi  il  significato  di  un  depo- 
sito di  materiale  eccedente  di  formazione,  come  ha  luogo  in  pa- 
renchimi giovani,  dove  V  assenza  di  linfatici  aperti  non  permette 
un  deflusso  delle  cellule.  Siccome  il  midollo  non  ha  linfatici,  in 
esso  compaiono  delle  cellule  giganti  anche  alla  superficie  libera  e 
costituiscono  anch'  esse  una  parte  delle  cellule  prodotte  nel  mi- 
dollo, specie  ematopoietico,  e  rappresentano  il  superfluo  della  forma- 
zione cellulare.  Esse  sono  destinate  fatalmente  a  degenerare  ed  a 
trasformarsi  in  ammassi  fibrinosi. 

Kolliker  ed  Henle  nel  1854  avevano  ammesso  che  queste  fos- 
sero forme  parassitarie. 

Cellule  simili  descrisse  Paramescko  (cit.  da  Foà  (5))  nella  milza 
embrionale,  e  Sf'herik  descrisse  senza  annetter  loro  importanza,  dei 
corpi  protoplasmatici  grandi,  contrattili,  con  uno  o  piìi  nuclei,  nel 
fegato  embrionale  di  conigli,  cani  e  porci. 

Neumann  (cit.  da  Foà  (5))  nel  1874  notò  la  presenza  di  grandi 
cellule  nucleate  nel  fegato  embrionale,  nell'  intemo  delle  quali  per 
endogenesi  si  originano  i  globuli  rossi,  indipendentemente  dal  nu- 
cleo, menti-e  la  rimanente  parte  della  cellula  madre,  si  dispone  a 
formare  la  parete  dei  vasi. 

Howel  (48)  parla  di  grossi  elementi  con  grosso  nucleo  nu- 
cleolato  ;  ritiene  che  diano  origine  agli  eritroblasti  e  li  chiama  me-- 
(jacaì-iociti.  In  un  altro  lavoro  poi,  ammette  eh*  essi  secernano  una 
sostanza  omogenea  ed  in  seguito  vadano  incontro  a  morte. 

Foà  e  Salvioli  (2)  descrivono  nel  midollo  embrionale  le  cel- 
lule giganti  a  nucleo  centrale  in  gemmazione,  riscontrandole  iden- 
tiche alla  descrizione  data  dal  Bùxoxero  nel  1869.  Attribuiscono 
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a  loro  un  gioco  importantissimo  nella  emopoiesi,  e  danno  loro  il 
nome  di  ematobasti.  Qaesti  autori  fanno  derivare  le  cellule  giganti 
per  successive  divisioni  da  cellule  grandi,  mononucleate,  incolore,  il 
cui  nucleo  prende  V  aspetto  di  nucleo  in  gemmazione  ed  il  proto- 
plasma si  accresce.  Questi  elementi  poi,  per  proliferazione  miclewe, 
producono  cellule  ialine  che  si  convertono  snccessivamente  in  glo- 
buli rossi  del  sangue.  La  parte  granulare  del  protoplasma  è  destinata 
a  sparire,  mentre  quella  ialina  passa  nelle  cellule  figlie  il  cui  nucleo 
è  eguale  a  quello  delle  cellule  giganti.  Trovarono  elementi  analoghi 
e  perfettamente  simili  ad  essi  nel  fegato  embrionale^  nella  milza  e 
nelle  glandole  linfatiche  pure  embrionali. 

P.  Foà  (3)  visto  che  il  Bixxoxero  dichiarava  (in  seguito  al 
lavoro  di  Foà  e  SalvioU)  di  non  potersi  pronunciare  circa  alla  ori- 
gine dei  globuli  rossi  dalle  cellule  giganti  a  nucleo  in  gemmazione, 
istituì  una  nuova  serie  di  ricerche  colle  quali  tornò  alle  sue  pre- 
cedenti conclusioni. 

O.  Tizzoni  (14)  studiando  anche  il  midollo  grasso  nei  vecchi 
animali  smilzati,  constatò  in  esso  la  rapida  comparsa  attorno  ai 
vasi,  delle  cellule  midollari,  dei  globuli  rossi  di  colore  aranciato  e 
(lolle  cellule  globuliferc;  solo  più  tardi  appaiono  i  globuli  rossi 
nucleati  e  le  cellule  giganti  a  nucleo  in  gemmazione  ;  quindi 
prima  si  ha  la  funzione  distruttiva,  e  poi  la  ematopoietica  carat- 
terizzata dal  fatto  della  comparsa  di  globuli  rossi  nucleati  e  di  cel- 
lule giganti.  Nelle  sue  ricerche,  col  bleu  di  Berlino,  per  il  ferro 
libero,  osservò  che  queste  ultime  non  presentano  la  colorazione 
caratteristica  come  avveniva  per  le  cellule  globulifere,  per  i  globuli 
rossi  liberi  e  per  il  pigmento.  L' A.  poi  attribuisce  alle  milze  neo- 
formate dopo  la  splenectomia,  funzione  emopoietica  per  il  fatto  che 
oltre  ai  soliti  elementi  lienali,  contengono  fin  dal  primo  sviluppo 
delhi  polpa,  dei  globuli  rossi  nucleati  e  delle  cellule  giganti. 

Baiardi  (19)  osservò  che  nei  midolli  del  femore  di  coniglio 
(rigenerantisi  dopo  svuotamento  sperimentale)  al  sesto  od  ottavo 
giorno  cominciano  a  comparire  dalla  periferia  (nel  connettivo  gio- 
vano che  ha  invaso  il  coagulo  formatosi)  gli  elementi  caratteri- 
stici, quali  le  cellule  rosse  nucleate  e  le  cellule  giganti;  qyiesìe 
ultime  però  assai  rare,  ma  dopo  dieci,  quindici,  giorni  in  discreta 
quantità.  Questo  midollo  dapprima  gelatinoso  comincia  poi  a  farsi 
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rosso  e  le  cellule  giganti  persistono,  e  dopo  nove  mesi,  riacquisti 
l'aspetto  normale. 

La  foimazione  proviene  dal  connettivo  perivasale,  dai  canali 
di  Hawers  e  dal  midollo  residuato  nelle  epifisi. 

Bixxoxero  (20)  per  avvalorare  il  suo  asserto  che  nella  milza 
di  cani  e  cavie  anemizzati  si  producono  globuli  rossi,  e  non  vi 
sono  trasportati  dal  midollo,  come  avrebbe  voluto  Neumann^  in- 
voca come  prove  sicure  i  tre  seguenti  fatti  :  P  i  globuli  rossi  si 
trovano  nella  milza  in  gran  quantità  ;  IP  vi  esistono  parecchie 
forme  di  scissione  ;  IIP  sono  accompagnati  da  quelle  cellule  gi- 
ganti a  nucleo  in  gemmazione  che  sono  così  numerose  tanto  nel 
midollo  emopoietico,  quanto  nella  milza,  indubbiamente  emopoie- 
tica, dell'embrione. 

Flemming  (il)  ammette  che  le  cellule  polinucleari  giganti 
abbiano  origine  da  cellule  midollari  sprovviste  di  grasso.  Che  i 
fenomeni  di  mitosi  giuochino  la  loro  parte  in  ciò,  egli  lo  crede, 
senza  porre  in  dubbio  V  esistenza  delle  mitosi  nelle  cellule  giganti 
stesse. 

Denys  (33)  sostiene,  circa  alla  divisione  indirotta  binaria  de- 
scritta da  Cornila  che,  o  Comil  ha  visto  dei  casi  patologici,  o  ha 
usato  metodi  che  non  garantiscono  da  accidentali  deformazioni 
delle  mitosi  (Carmi  trattava  il  midollo  come  gli  sputi)  (16). 

Foà  (3)  studiando  milze  ematopoietiche  di  cavie  e  cani  salas- 
sati, di  due  cadaveri  umani  morti  di  cancro,  e  di  alcuni  feti  di 
vitello,  dice  :  le  cellule  giganti  a  nucleo  in  gemmazione  sono  an- 
ch' esse  prodotte  da  un  successivo  prodursi  di  propaggini  e  dal 
crescere  di  una  cellula  incolora  vwnonucleata,  U  protoplasma 
segue  col  proprio  T accrescimento  dell'ammasso  nucleare  che  ora 
è  sferico,  ora  si  distende  in  propaggini  larghe  a  nasti-o  che  si 
adagiano  lungo  le  parti  vascolari.  Inoltre  descrive  fiitti  che  se- 
condo lui  servono  a  provai*e  1'  origine  dei  globuli  rossi  da  questi 
elementi  ai  quali  dà  il  nome  di  ernatoblasti  (ricorda  che  negli  uc- 
celli non  esistono  cellule  giganti  a  nucleo  in  gemmazione). 

C  Vasiliu  (13)  toglie  ogni  importanza  alle  cellule  giganti^ 
poiché  non  ne  parla,  a  proposito  della  emopoiesi,  e  ammette  in- 
vece la  produzione  di  emazie  dalle  cellule  midollai-i  per  gemma- 
zione del  nucleo. 
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J.  Arnold  (15)  distingue  due  forme  di  cellule  giganti  midol- 
lari ;  nella  prima  il  protoplasma  è  finamente  granuloso,  con  gra- 
nuli simili  a  fili  tagliati  ed  ò  poco  splendente.  La  zona  periferica 
ò  spesso  alquanto  compatta  e  a  strie  raggiate,  il  contorno  esterno 
della  cellula  è  o  rotondo  o  visibilmente  dentellato  e  finisce  in  fini 
protuberanze.  Questa  sarebbe  una  delle  varietà  da  lui  descritte. 
In  una  seconda  varietà  esiste  (a  fresco)  una  sostanza  nucleare  af- 
fatto diversa,  splendente,  più  o  meno  uniformemente  tingibile  col 
verde  di  metile,  mentre  nelle  cellule  precedentemente  descritte, 
solo  i  fili  nucleari  restano  colorati. 

L'  A.  non  arrischia  il  suo  giudizio  circa  al  rappoi-to  tra  queste 
due  varietà  nucleari  ;  crede  che  le  cellule  a  nuclei  chiari  della  prima 
maniera  rappresentino  la  fase  di  riposo^  che  mano  mano  passa 
neir  altra.  La  seconda  maniera  corrisponderebbe  invece  alla  fì^ani" 
meìitaxione  indiretta. 

Circa  alla  loro  importanza,  pure  non  rigettando  le  ipotesi  di 
quelli  che  le  considerano  forme  regressive,  le  ritiene  pw  l'attività 
nucleare  loro,  e  per  altre  i-agioni,  forme  progressive.  Per  ammet- 
tere che  esse  dieno  origine  agli  eritrociti  nucleati  non  crede  suffi- 
ciente il  fatto  che  le  cellule  giganti  e  i  loro  prodotti,  hanno  im 
protoplasma  intensamente  tingibile  colla  eosina. 

Bixxoxero  e  Torre  (10)  dicono  che  i  loro  studi  non  permet- 
tono di  accettare  o  respingere  la  ipotesi  di  Foà  e  Salinoli  (2), 
dicono  inoltre  che  il  fatto  invocato  da  questi  autori  della  coesistenza 
dei  globuli  rossi  nucleati  e  di  cellule  giganti,  è  un  argomento  di  pura 
probabilità.  Attfeimano  di  avere  osservata  la  costante  assenza  di  que- 
ste ultime  negli  organi  ematopoietici  dei  vertebrati  non  mammìferi. 

Arnold  (28)  descrive  le  solite  fasi  di  fragmentazione  indiretta 
in  tutti  gli  elementi  della  milza  e  degli  organi  linfatici  iperplasici 
che  si  trovano  nei  morti  di  malattie  infettive  (tifo,  scarlattina  e 
difterite).  Per  cui  la  fragmentazione  indiretta  non  sarebbe  una  di- 
visione speciale  per  i  mieloplassi,  ma  si  avrebbe  pure  in  altre  cel- 
lule nello  stato  normale  e  patologico. 

Denys  (17)  trovò  nel  coniglio  e  cane  una  cariocinesi  multipla, 
e  nel  coniglio  ammette  la  divisione  diretta  delle  cellule  giganti. 
Nel  topo  queste  si  dividono  solo  in  tal  modo.  Nega  egli  pure  la 
frnniìììeììiaxioìie  iìidiretta  di  Aìmold. 
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Sehottlender  (34)  allievo  di  Arnold  mette  in  dubbio  e  confuta 
le  osservazioni  del  Denys  circa  alla  cinesi  multipla. 

H.  Deìnarbaix  (26)  studiò  il  coniglio,  la  cavia,  il  topo,  il 
cane  e  il  gatto  e  concluse  che  :  1°  Nella  vita  e  poco  dopo  la  morte 
i  mieloplassi  presentano  tutti  un  nucleo  vescicolare,  fatto  di  una 
membrana,  di  fili  acromatici,  di  corpi  cromatici  e  di  un  succo  od 
enchileraa.  2  '  I  nuclei  ricchi  di  cromatina  di  Arnold^  caratterizzati 
da  un  aspetto  brillante  e  omogeneo,  e  dalla  intensità  con  la  quale 
si  colorano,  non  esistono  durante  la  vita,  ma  rappresentano  una 
forma  di  alterazione  aad>averica  di  quelli  descritti  nel  N.  P, 

Sono  queste  alterazioni  clie  Arnold  ha  descritte  come  fram- 
mentazione indiretta. 

Allo  stato  normale  esistono  in  un  certo  numero  di  cellule  gi- 
ganti, fenomeni  regressivi. 

/.  Denys  (36)  prendendo  le  mosse  da  un  nuovo  lavoro  del- 
l' Arìiold  nel  quale  questi  riafferma  quanto  aveva  prima  detto  (1 5) 
ne  ripete  le  esperienze  e  nega  di  nuovo  la  frammentazione  indi- 
retta, e  dice  che  i  megacariociti  sono  pure  fagociti. 

Foà  e  Carbone  respingono  la  vecchia  ipotesi  ammessa  da  Foà 
e  Salvioli  (2)  circa  il  rapporto  genetico  delle  cellule  giganti  col 
nucleo  in  gemmazione,  coi  globuli  rossi  nucleati. 

Foà  (5)  accetta  V  ipotesi  di  Arnold  che  le  cellule  giganti  de- 
rivino dalle  incolore  che  si  trasformano  in  nna  varietà  di  leucociti 
a  nucleo  polimorfo. 

Arnold  (18)  esperimentando  nel  coniglio  descrive  ancora  quanto 
aveva  prima  descritto.  Ammette  che  le  cellule  giganti  possano  as- 
sere  fagociti ,  pure  non  escludendo  che  siano  adibite  ad  altre  fun- 
zioni. 

Foà  (25)  dice  che  la  sola  funzione  dei  megacariociti  è  la  /a- 
gocitosi  dei  globuli  bianchi  fuori  d' tiso  nella  suppurazione,  inani- 
zione, scottature,  iniezioni  di  latte,  lecitina,  stafilococco,  filtrati  di 
colture  di  diplococco. 

Foà  e  Cesaris  Dernel  (24)  dimostrano  che  dopo  la  fagocitasi 
(di  globuli  bianchi  a  nucleo  polimorfo  nelle  iniezioni  di  colture) 
le  cellule  fagocitarie  vanno  incontro  alla  dissoluzione  del  proto- 
plasma e  i  nuclei  vanno  a  costituire  degli  emboli  nei  capillari  pol- 
monari dove  poi  si  distruggono.  Ammettono  la  derivazione  dei  uor- 
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raoblasti  (globuli  rossi)  dagli  ematoblasti  (megacariociti)  e  dicono 
che  in  queste  cellule  si  osserva  anche  la  mitosi,  ma  complicata, 
mentre  prevalgono  le  geminazioni, 

M.  Dtival  (22)  considera  le  cellule  giganti  a  nucleo  in  gem- 
mazione come  forme  intermedie  fra  i  globuli  bianchi  e  i  mielo- 
plassi  polinucleari  di  Robin.  «  Hanno  un  sol  nucleo  in  gem- 
mazione, 0  più  nuclei  legati  in  catena  »  dice,  che  derivano  dai 
globuli  bianchi,  alcuni  dei  quali  hanno  nuclei  in  gemmazione.  Non 
hanno  movimenti  ameboidi  e  la  divisione  diretta  scompare  mentre 
assumono  quella  indiretta. 

Sato,  in  una  nota  nel  trattato  (22)  ricorda  che  tali  nuclei  si 
dividono  per  mitosi  multipla  {Van  Bambeeke,  Van  der  Strieht^  ecc.) 
a  questa  divisione  seguirebbe  talora  quella  diretta,  che  porterebbe 
a  divisione  cellulare,  mentre  la  mitosi  porterebbe  ad  aumento  del 
volume  nucleare.  Dice  che  Howel,  Heidenhain  e  Trambusti  consi- 
derano le  cellule  giganti  come  vere  ghiatidole  tmicellulari,  il  cui 
prodotto  di  secrezione  ò  con  molta  probabilità  utizzato  nella  com- 
posizione del  plasma  sanguigno  (la  natura  chimica  ne  ò  ignota). 
Traìnbiisti  avrebbe  seguite  tutte  le  fasi  del  meccanismo  di  escre- 
zione. 

Cornil  et  lianrier  (21)  nel  loro  recente  trattato  in  corso  di 
pubblicazione  dicono  che  i  megacariociti  (mieloplassi  di  liobin) 
sono  cellule  giganti  di  35  o  45  «jl  con  un  nucleo  enorme  pieno 
di  gemme,  a  salsiccia,  e  li  distinguono  dai  mieloplassi  multinu- 
cleari.  Descrivono  in  essi  :  V  un  periplasma  :  2°  un  corpo  ;  3®  un 
nucleo.  Il  V  è  V  orlo  addensato  del  protoplasma  ;  il  2*^  può  essere 
basohlo  0  acidofilo  ;  il  3^  è  una  collezione  di  nuclei  fusi  assieme 
per  continuità  di  sostanza.  Esso  si  può  dividere  in  tante  parti 
quante  sono  le  sfere  attrattive  (Arnold  ne  vide  quattro).  Per  divi- 
sione diretta  e  indiretta  (quest'ultima  ò  multipolare). 

Babes  (37)  descrive  nei  nodi  di  tumori  (per  esempio  adeno- 
carcinoma  epatico)  delle  cellule  giganti  le  quali  presentano  delle 
forme  di  mitosi  multipla  atipica.  Da  prima  si  vedono  dei  granuli 
cromatici  disposti  a  raggi  non  molto  regolari  (il  nucleo  ha  per- 
duta la  membrana)  indi  i  grani  si  aggruppano  per  condurre  alla 
formazione  di  numerosi  nuclei. 

T'^.  Porcile  (41)  dice  :  le  cellule  giganti  occupano  a  preferenza 
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gli  spazi  in  cai  si  intersecano  più  capillari  sanguigni  :  per  lo  più 
isolate,  qualche  volta  riunite  in  numero  di  due  o  tre. 

La  forma  è  tondeggiante,  qualche  volta  irregolarmente  rag- 
giata alla  periferia  ;  vario  il  volume,  dalle  dimensioni  doppie  di 
una  cellula  midollare  fino  alla  grandezza  5  e  più  volte  maggiore. 
I  nuclei,  che  variano  in  numero  da  3  o  4  fino  ad  oltre  una  ven- 
tina,  si  sono  accumulati  al  centro  a  disposizione  moriforme,  o  di- 
sposti  alla  periferia  a  ferro  di  cavallo.  Gli  esempi  di  mitosi  sono 
ben  rari  se  non  si  vogliono  ascrivere  a  questi  elementi  le  carioci- 
nesi che  si  osservano  nelle  cellule  midollari.  Ma  il  nesso  fra  queste 
e  le  cellule  giganti  non  è  finora  ben  provato. 

Qualche  volta  mi  ò  oceoi-so  di  osservare  cellule  a  nucleo  in 
gemmazione  racchiudenti  nella  loro  massa  protoplasmatica  un  altro 
elemento,  un  globulo  rosso,  ad  esempio,  o  resti  d'  una  cellula  mi- 
dollare 0  eosinofila. 

Materiale  usato  e  metodi  di  rioeroa. 

lo  ho  fatte  le  mie  ricerche  nel  middle  osseo  dei  conigli,  gatti, 
pipistrelli,  cani,  rane,  polli,  embrioni  di  pecora,  gatto,  cavia,  e  di 
questi  midolli  potei  fare  più  di  150  inclusioni. 

Isolato  il,  midollo  con  ogni  precauzione  lo  gettavo  tosto  nel 
fissatore  e  lo  sottoponevo  regolarmente  ai  passaggi.  Negli  animali 
piccoli,  usai  la  decaìcificazione  di  pezzi  d' osso  (essendo  impossibile 
alcune  volte  isolare  il  midollo)  con  acido  nitrico  aggiungendovi  la 
floroglucina,  che  rende  preziosi  servigi  per  la  conservazione  degli 
elementi  ;  non  trascurai  il  metodo  proposto  dal  Foà  recentemente  (23) 
col  liquido  dello  Zenker^  ma  da  questo  metodo  non  ottenni  i  buoni 
risultati  vantati. 

Come  fissatori  usai  i  soliti,  preferendo  l'alcool,  il  liquido  di 
Zenker^  il  formolo  picrico,  la  formalina,  il  liquido  del  Flemming 
la  miscela  di  acido  cromo-picrico,  il  liquido  di  Mailer^  ed  una 
miscela  proposta  da  Devmrbaix^  composta  di  acido  cromico  e  ace- 
tico che  mi  diede  dei  risultati  veramente  ottimi.  Usai  pure  Tesarne 
a  fresco  per  vedere  gli  elementi  in  loto,  e  la  spennellazione  per 
togliere  l'eccesso  di  piccole  cellule  e  veder  meglio  i  rapporti  del 
magacariocita  collo  stroma. 
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Usai  specialmente  i  colori  seguenti  : 

VEmalluìne  semplice  o  emallume  e  acido  picrico  o  emallume 
ed  cosina,  o  il   Vari'Oieson. 

La  Safraninn^  il  Carminio  (litico-boracico-alluminato)  col  quale 
usai  spesso  la  montatura  in  glicerina  (anche  in  glicerina  picrica). 

L'Ematossilina.  (UEniatossUina  ferrica). 

Usai  pure  il  metodo  Pappenhain^  CalMas^  la  safranina  in 
soluzione  acquosa  satura,  decolorazione  in  alcool  picrico,  rischiara- 
mento in  olio  di  bergamotto  (Bixxozero)  eccellente  metodo  elet- 
tivo per  le  mitosi. 

Usai  pure  il  metodo  Marni ^  Cnjal. 

Osservazioni  sulla  struttura. 

La  forma  tipica  dei  megacariociti  ò  sferoidale,  piìi  o  meno  re- 
golare a  seconda  delle  compressioni  che  subisce  l'esterna  superfi- 
cie per  opera  degli  elementi  attigui  più  o  meno  stipati.  Quanto 
minore  è  il  numero  degli  elementi  vicini,  tanto  più  regolare  è  il 
contorno.  Se  appaiono  forme  stellate,  o  angolari  o  con  prolunga- 
menti, sono  dovute  al  fatto,  che  il  materiale  non  era  fresco,  o  a 
fissazione  cattiva.  Nei  miei  preparati  il  loro  diametro  medio  (mi- 
surato con  oculare  micrometrico  2,  e  obiettivo'  8*  Koritzka)  oscilla 
tra  i  20  e  i  40  [x,  con  un  massimo  di  50  e  un  minimo  (mid.  taliale 
di  un  gatto  giovanissimo)  di  13.  Nei  feti  di  gatto  di  10,  12,  14  cen- 
timetri nei  quali  le  cellule  giganti  sono  numerosissime,  sono  più  pic- 
cole che  negli  adulti  (20-22  con  un  massimo  di  30).  Mentre  ciò 
concorda  con  quanto  dice  Bixxoxero  (1)  e  tutti  gli  altri  autori 
da  me  consultati,  contrasta  invece  con  quanto  dice  Coìiiil  (16)  il 
quale  afferma  di  aver  visto  cellule  di  100  e  200  (!).(jl.  Devo  inol- 
tre notare  che  Cornil  (16-21)  e  più  recentemente  Denya  (17),  De^ 
marhaix  (26)  parlano  di  «  cellule-giganti,  o  mieloplassi  di  Robin  » , 
mentre  invece  furono  fin  dal  1869  descritte  dal  Bixxoxero  col 
nome  di  cellule  giganti  a  nucleo  centrale  in  gemmazione  e  di- 
stinte dalle  precedenti;  I  per  la  forma;  II  per  la  grandezza; 
III  per  la  natura  del  protoplasma  ;  IV  per  la  forma  e  disposizione 
del  nucleo  ;  V  per  la  sede  :  furono  poi  chiamate  megacariociti  da 
Hotvell  (43),  da   Foà  e  Salvioli  (2)  ematoblasti  ;   ad   ogni    modo. 
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comunque  siano  state  interpretate,  furono  sempre  distinte  dalle 
cellule  giganti  di  Robin^  la  cui  natura  è  diversa  sotto  ogni  rap- 
porto :  dalla  descrizione  però  che  danno  di  esse  il  Corni l  e  gli  al- 
tri citati  AA.  riesce  chiaro  che  essi  studiarono  queste  forme  e  non 
quelle  di  Robin. 

La  quantità  dei  magacariociti  varia  colla  natura  del  midollo, 
nel  midollo  rosso  normale  se  ne  trovano  alle  volte  3-5  per  campo 
del  microscopio  (obiettivo  5  Koritzka)  altre  volte  anche  di  più, 
e  si  possono  ancora  osservare  alcuni  campi  senza  incontrarne. 
Ho  sempre  potuto  constatare  che  il  numero  è  tanto  maggiore 
quanto  più  rosso  ò  il  midollo  fresco.  Nel  midollo  gelatinoso  man- 
cano, e  ciò  si  osserva  bene  anche  in  tagli  longitudinali  com- 
prendenti il  punto  di  passaggio  tra  V  estremo  prossimale  (rosso)  e 
distale  (gelatinoso)  della  tibia  di  cx)niglio  adulto.  Negli  animali 
gravidi  (in  cui  il  midollo  rosso  è  più  intensamente  colorato  ed 
occupa  una  parte  maggiore  delle  cavità  ossee)  sono  in  numero 
maggiore  che  in  animali  della  stessa  età  non  gravidi.  In  certi 
campi  se  ne  contano  perfino  15.  Così  pure  sono  in  numero  mag- 
giore nei  feti  presso  il  termine  della  vita  intrauterina  e  negli  ani- 
mali giovanissimi  (in  alcuni  gatti  di  20,  22  giorni  tutto  il  midollo 
tibiale  era  rosso  e  conteneva  numerosissimi  megacariociti,  fatto  che 
non  ho  mai  osservato  in  animali  adulti  neppure  se  gravidi).  In  una 
serie  di  feti  di  gatto  e  coniglio  da  me  osservati  potei  vedere  come 
del  resto  è  noto  dai  lavori  del  Foà  e  Salvioli^  che  prima  della  forma- 
zione della  cavità  midollare  le  cellule  giganti  si  trovano  nel  fe- 
gato e  nella  milza  (feti  di  35-50  m.m.)  dopo  a  poco  a  poco  si 
viene  a  formare  la  sostanza  midollare,  di  pari  passo  alla  ossifi- 
cazione, e  allora  cominciano,  (non  subito,  ma  quando  gli  spazi  mi- 
dollari accennano  ad  allargarsi)  a  comparire  i  megacariociti,  che 
si  trovano  poi  in  numero  notevole  nei  feti  a  termine  e  nei 
neonati. 

In  generale  nella  disposizione  delle  cellule  giganti  non  esi- 
ste alcun  ordine.  Esse  giacciono  qua  e  là  nello  spessore  del  mi- 
dollo ;  le  più  periferiche  come  dice  anche  Jackson  Clarence  (42), 
stanno  alquanto  all'  indentro  di  quello  straterello  che  forma  il  cosi 
detto  endostio.  {Rnìàfleisch  (8)  dice  che  stanno  anche  nella  super- 
ficie esterna). 


DeLlE   CÌST.LULK   ftlQANTÌ   DEL  MÌDOLTìO  OSSEO  471 

La  loro  pretesa  vicinanza  costante  alle  pareti  vasali  (Ar- 
nold (18);  Neumann  (9),  Porcile  (41),  Rùidflrisck  (8))  è  necessaria^ 
per  necessità  di  spazio  in  quei  tratti  di  midollo  ove  i  megacariociti 
sono  assai  numerosi,  ma  dove  per  esempio  essi  sono  rari,  non  si 
può  dire  certo,  che  prediligano  di  stare  aderenti  alla  parete  dei 
vasi,  che  del  resto  formano  una  rete  a  maglie  molto  strette.  Nei 
midolli  di  pollo  e  di  rana  non  ho  mai  riscontrato  cellule  giganti  a 
nucleo  in  gemmazione.  Ho  osservato  nei  miei  preparati  di  midollo 
osseo  di  cane,  che  in  questi  animali  le  cellule  giganti  sono  più 
rade  che  nei  conigli  e  gatti,  e  si  devono  osservare  alle  volte  più 
campi  senza  incontrarne. 

Nel  cane,  coniglio,  gatto,  cavia,  pipistrello  (specialmente  col 
metodo  delle  spellennazioni)  potei  osservare  che  le  cellule  giganti 
sono  fissate  da  filamenti  che  sembrano  appartenere  al  reticolo  dello 
stroma.  Tali  filamenti  (che  molti  AA.  negano)  sono  numerosi,  ne 
potei  contare  anche  7  nel  contorno  di  una  stessa  cellula  (sezionata). 
Questi  partendo  da  un  punto  del  contorno  cellulare  si  perdono  nel 
reticolo  di  sostegno,  e  così  possono  confondersi  anatoijiizzandosi 
con  quelle  più  grosse  trabecole,  che  partono  raggiatamente  dalla 
avventizia  dei  vasi.  Le  cellule  giganti,  in  causa  di  queste  loro  star 
bili  connessioni,  nei  preparati  alterati,  per  disseccamento,  o  per  sog- 
giorno in  soluzioni  concentrate,  non  possono  raggrinzarci  impiccio- 
lendo uniformemente,  ma  assumono  un  aspetto  stellato,  ed  air  apice 
dei  raggi  si  impianta  il  filamento  che  le  stira  ;  l' insieme  simula 
una  cellula  stellata  con  prolungamenti  ;  così  mi  pare  che  si  debba 
interpretare  come  cattiva  conservazione  il  fatto  che  Arnold  e  Pùrcile 
riferiscono,  di  aver  cioè  trovate  cellule  giganti  visibilwente  dentellate 
e  che  finiva7io  in  fini  prolungamenti. 

Devo  inoltre  notare  che  questo  aspetto  stellato  esprime  una 
alterazione  profonda  ;  prima  di  arrivare  alla  scomparsa  della  sferi- 
cità bisogna  che  il  pezzo  sia  stato  molto  maltrattato,  come  per 
esempio  osservai  in  pezzi  lasciati  a  lungo  in  acido  cromo-picrico. 


L*  alone  protoplasmatico  dei  megacariociti  è  ora  abbondante,  ora 

assai  esiguo,  mentre  il  nucleo  conserva  la  sua  grandezza  di  15,  o  18  [j. 

Colla  cosina  si  colora    ora    intensamente  ed  ora   assai  debol- 
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mente  :  altre  volte  la  sua  affinità  tìntoriale  è  varia,  ora  è  basofilo 
ora  acidofilo,  ciò  che  si  può  osservare  bene  col  metodo  Pappenheùn  : 
il  suo  aspetto  è  vario  da  cellula  a  cellula  ed  in  uno  stesso  elemento  : 
ora  appare  quasi  omogeneo  od  a  granuli  esilissimi,  tingibile  uni- 
formemente, ora  ha  granuli  più  grossi,  che  si  dispongono  regolar- 
mente in  linee  perinucleari  concentriche  (come  notò  Bixxoxeró)  (1), 
altre  volte  presenta  delle  zone  assai  pallidamente  tinte  od  altre 
chiare  che  possono  circondare  buona  parte  del  contorno  nucleare. 
Altre  rare  volte  il  protoplasma  assume  un  aspetto  reticolato  a  ma- 
glie irregolari,  più  rare  e  più  grosse  verso  la  periferia  dell'ele- 
mento; le  connessioni  collo  stroma  sembrano  allora  attaccarsi  alla 
rete  protoplasmatica  ;  nel  protoplasma  possono  trovarsi  dei  vacuoli. 

Non  posso  ammettere,  come  fatto  costante,  le  tre  zone  diffe- 
renziate protoplasmatiche  di  Heidenhain  (40). 

Se  nel  midollo,  e  specialmente  in  alcuni  midolli,  si  vedono 
cellule  pigmentifere  e  pigmento  libero,  io  non  Y  ho  mai  osservato 
nelle  cellule  giganti. 

Dei  nticlei.  —  Circa  all'aspetto  dei  nuclei,  alla  loro  forma  e 
divisione,  varie  risultarono  nella  bibliografia  da  me  raccolta,  le  opi- 
nioni degli  AA.  e  (come  apparirà  da  quanto  andrò  esponendo) 
alcune  divergenze  circa  alle  varietà,  alla  forma  del  nucleo,  si  ricol- 
legano intimamente  col  problema  della  riproduzione  cellulare. 

Arnold  (15)  distingue  due  varietà  di  nuclei  nelle  cellule 
giganti.  La  prima,  a  nuclei  chiari  con  granuli  di  cromatina  fini  e 
con  evidente  struttura:  una  seconda  varietà  di  nuclei  spleìidenti 
a  fresco^  omogeneamente  ed  intensamente  tingibili  coi  colori,  nei 
quali  si  possono  scorgere  delle  grosse  travature,  veri  ponti  di  ab- 
bondante sostanza  cromatica.  Egli  crede  che  questi  della  seconda 
maniera,  rappresentino  fasi  di  uno  speciale  processo  di  moltipli- 
cazione; la  frammentaxione  indiretta,  A  queste  stesse  conclusioni 
egli  arriva  in  un  altro  lavoro  (28)  a  proposito  di  tutti  gli  ekmenti 
della  ìniku  ed  organi  linfatici  iperpkisici  nelle  malattie  infettive. 

Più  tardi  Werner  (29)  constatò  egli  pure  nel  cane,  gatto,  co- 
niglio e  neir  uomo  la  presenza  delle  due  specie  di  nuclei. 

Denys  (17)  potè  vedere  nel  topo  le  cellule  giganti  della  II* 
maniera  di  Arnold  ma  non  le  trovò  nel  coniglio. 
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Ayoma  (30)  dice  che  Arnold  fu  tratto  in  errare  da  altera- 
zioni cadaveriche. 

Ma  Arnold  (31)  non  accetta  assolutamente  tale  interpretazione 
e  riconferma  i  suoi  risultati  studiando  la  milza  del  topo  bianco. 

Cornil  (16)  esclude  la  frammentazione  indiretta  e  descrive 
una  speciale  alterazione  (mortificazione)  delle  cellule  giganti. 

Denys  (36)  in  seguito  ad  un  altro  lavoro  di  Arnold  nel 
quale  quest'  ultimo  sostiene  la  sua  asserzione,  ripete  le  sue  espe- 
rienze ed  esclude  la  frammentazione  indiretta. 

Schott tender  (34)  ammette  esso  pure  la  frammentazione  indi- 
retta di  Arnold. 

Deniarbaix  (26)  afierma  che  i  nuclei  brillanti  di  Arnold^  non 
esistouo  durante  la  vita,  ma  costituiscono  una  alterazione  cada- 
verica. 

Arnold  insiste  sempre  su  quanto  aveva  detto  prima. 

Da  quanto  si  vede,  ò  chiaro  che  esiste  una  incertezza,  circa 
r  interpretazione  di  queste  forme  cellulari  della  II*  maniera  di 
Arnold^  e  mentre  alcuni  AA.  vogliono  sostenere  la  loro  presenza 
nel  midollo  vivente,  normale  o  non,  ed  in  altri  organi,  e  le  in- 
terpretano come  una  forma  attiva  di  nuclei,  una  forma  che  ap- 
partiene a  queir  importante  funzione  che  ò  la  riproduzione,  altri 
invece  escludono  recisamente  la  loro  esistenza  o  descrivono  forme 
consimili  (Cornil)    come  degenerative. 

Avendo  anch'io  incontrate  delle  cellule,  in  qualche  preparato, 
che  mi  parvero  corrispondere  perfettamente  alle  forme  di  Ariiold 
della. IP  maniera,  (v.  fig.  1)  ho  pensato  di  ricercare  quale  può  es- 
sere il  loro  significato. 

Per  studiare  tale  argomento,  ho  uccisi  circa  20  animali  tra 
cani,  gatti  e  conigli.  Sacrificato  V  animale  esti-aevo  il  midollo  da 
un  femore,  lo  fissavo,  e  lasciavo  V  animale  intero  ;  e  ripetevo  la 
stessa  operazione  su  un  altro  arto,  non  ancora  toccato,  a  distanza 
di  6,  12,  24,  48  ore  dalla  morte  deir  animale.  Dai  preparati  fatti 
con  questo  metodo  io  potei  dedurre  quanto  segue  :  negli  elementi 
fissati  appena  ucciso  l'animale  i  nuclei  più  semplici  a  riposo, 
sono  costituiti  da  una  membrana  esterna  contenente  una  sostanza 
cromatica  e  un  succo  acromatico  ;  la  membrana  è  foggiata  come 
un  sacco  più  o  mono  regolare,  alle  volte  piegato  su  se  stesso^  cou 
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qualche  strozzameuto  qua  e  là  per  modo  da  limitare  pochi,  larghi, 
e  poco  sporgenti  lobi.  Queste  le  forme  piii  semplici.  Neil'  intemo 
esistono  dei  nucleoli  e  dei  radi  fili  cromatici  disposti  prevalente- 
mente lungo  la  membrana  nucleare.  Essi  risentono  l'azione  del- 
l' email  ume,  verde  metile,  e  dei  colori  basici  in  genere  e  restano 
(juasi  totalmente  incolori  col  metodo  Bixxoxero  per  le  mitosi. 
Col  metodo  Pappenheim^  talvolta  alcuni  filamenti  di  un  nucleo 
sono  tinti  dal  verde  metile,  altri  dalla  pironina  (policromatofilia). 


Figsra  1 


figura  3 


•Ji^--, 


Figin  2 


'\fm 


Figin  4 


Figura  1.  —  Altenisione  cadayerioa  del  nacleo  di  au  megacariocita  luidoUaro  di  coni- 
glio (flasasione  io  acido  cromo>acetico,  fatta  7  ore  dopo  la  moi  to  ;  di  estate).  I  mio- 
looiti  SUDO  ancora  l>ene  0OD§ervati.  EmaUume. 

Figura  2.  —  Idegacariocita  midollare  di  coniglio  in  mitosi  (pezzo  frcachiaaimo).  EmtUìuine. 

Figura  '6,  —  Dne  megacariociti  con  nacleo  a  riposo,  di  couiglio  (pezso  freschissimo). 
Al  centro  del  nacleo  esistono  detriti  di  celiale  fugooitate  circondate  da  un  alone 
ialino.  EmuUuiné  e  acido  pierìeo. 

Figura  4.  —  Megacariocita  in  mitosi  (pezzo  freschissimo)  gatta  gravida.  Emallume 
e  eotina. 

(Micr.  Koritzka,  oc.  4,  ob.  8*).  —  Fotografie  di  ditegni  propri. 


In  altre  forme  la  massa  nucleare  appare  come  un  agglomerato 
di  piccoli  nuclei  distinti,  relativamtmte  grandi,  non  molto  numerosi 
(V.  fig.  8),  ciascuno  dei  quali  porta  il  proprio  nucleolo,  questi  nuclei 
poi  non  sono  che  apparentemente  indipendenti,  mentre  invece 
comunicano  tutti  e  la  membrana  è  continua.  Altre  forme  ancora 
più  complesse,  sono  costituite  da  un  maggior  numero  di  ga- 
voccioli nucleari,  più  piccoli  dei  precedenti,  nei  quali  è  sempre 
evidente  però  la  differenziazione  tra  cromatina  e  succo  acroma- 
tico ;  è  in  quest'  ultime  che  la  massa  nucleare  è  quasi  sempre  ad 
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anello  (e  ({uindi  a  sfera  cava  nel  suo  insieme  come  dimostrò  colle 
sezioni  seriali  Haideìihain  (40)  che  certamente  ha  preso  queste 
cellule  come  tipo  nella  sua  descrizione)  con  una  zona  di  proto- 
plasma racchiusovi  dentro.  Tutte  queste  forme  corrispondono  alle 
cellule  della  prima  maniera  di  Arnold  a  nucleo  non  uniforme- 
mente tingibile  e  chiaro.  Nei  preparati  fatti  colle  dovute  cautele 
su  pezzi  freschissimi  sono  queste  le  figure  che  si  osservano  nella 
proporzione  del  100  per  100,  fatta  astrazione  di  qualche  altra 
forma  non  interpretabile  come  alterazione  nucleare  cadaverica.  In 
quei  pezzi  che  furono  fissati  1  ora  e  Vi  dopo  la  morte  cominciano 
a  vedersi  alcune  rare  forme  nucleari  alterate.  Nei  preparati  di 
pezzi  presi  qualche  ora  dopo  la  morte,  (4,  7  ore,  d' estate)  ap- 
paiono ancora  alcune  delle  forme  descritte,  più  o  meno  ben  con- 
servate, ma  la  maggior  parte  delle  cellule  giganti  contiene  nuclei, 
che  a  fresco  sono  splendenti,  brillanti,  e  nei  preparati  colorati  si  tin- 
gono uniformemente  senza  che  in  essi  sia  possibile  distinguere  le 
diverse  pai-ti  nucleari,  ed  assumono  forme  complessive  che  ri- 
cordano lontanamente  quella  dei  nuclei  normali.  Le  cellule  alte- 
rate stanno  in  questi  preparati  rispetto  alle  normali  nel  rapporto 
del  10-30  per  100;  alle  volte  si  tratta  di  anelli  grossi  con  tra- 
becolatiu*e  che  formano  una  grossa  rete.  Queste  sarebbero  le  forme 
della  II*  maniera  di  ArnoM^  (di  cui  un  esempio  tipico  alla  fig.  1  ), 
quelle  cioè  che  egli  interpreta  come  forme  di  frayìfieìitaximie  in^ 
diretta  e  che  egli  trovò  assai  frequenti  nell'  uomo. 

Nei  pezzi  fissati  24-40  ore  dopo  la  uccisione,  le  forme  della 
prima  maniera  non  si  trovano  più,  e  le  forme  scure  tingibili  si 
trovano  nella  proporzione  del  100  per  100,  sebbene,  spesso,  le  pic- 
cole cellule  midollari  siano  ancora  bene  conservate  anche  24  ore 
dopo  la  morte. 

L'  alterazione  dopo  le  30-40  ore  arriva  ad  un  grado  estremo  : 
gli  elementi  si  fanno  più  piccoli,  ed  il  nucleo,  ridotto  ad  una 
piccola  massa  irregolare  splendente  (a  fresco',  si  lascia  penetrare 
uniformemente  dai  colori.  Riesaminando  poi  quei  pochi  preparati 
nei  quali  io  avevo  trovato  di  queste  forme  ed  osservando  le  anno- 
tazioni che  ad  essi  si  riferiscono,  trovai  che  appartenevano  ad  ani- 
mali che  erano  già  morti  da  qualche  tempo. 

J)a  tutto  ciò  risulta  jwr  ine  assai  chiaro  che  le  forme   nu^ 
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cl'Cari  della  II"  maniera  di  Arnold^  e  quindi  la  frammcntaxione 
iììdiretta^  rappresentano  una  alterazione  cadaverica. 

Devo  inoltre  ricordare,  (nei  prepai-ati  di  pezzi  fissati  subito 
dopo  la  morte  dell'animale),  la  presenza  di  nuclei  per  lo  più  assai 
complessi,  privi  del  tutto  o  quasi  di  protoplasma,  nei  quali  i  fila- 
menti di  sostegno  sembrano  attaccarsi  direttamente  al  nucleo. 

Riproduzione  dei  Megaoariooiti. 

Furono  ammessi  nei  megacariociti  i  seguenti  tipi  di  ripro- 
duzione : 

P  Divisione  diretta  :  a)  in  parti  eguali  Werner  (29),  Denys 
(17),  (nel  topo  e  nel  coniglio),  Comil  et  Ranrier  (21)  Van  Barn- 
heke  (22),  Van  der  Stricht  (47),  come  conducente  a  divisione  cel- 
lulare, {Krompecher  (39)),  come  degenerazione  ;  non  fu  negata  da 
Cornil  (16),  Denys  (36)  ;  quasi  esclusa  da  Demarbuix  (26)  ;  b)  in 
parti  disuguali  (endogenesi),  Neuwann;  Werner  (29)  ;  e)  Divisione 
simultanea  in  molte  cellule  equivalenti  (Foà  (3)),  Remak^  Wer- 
ner  (29),  Denu's  (17); 

Jf*  Divisiorw  indiretta,  Flemmimf  (11),  Krompecher  (39), 
(come  forma  progressiva):  a)  cariocinesi  bi  ita  ria  (Cornil  (16),  ne- 
gata da  Denys  (36),  Deniarbaix  (26)  ;  b)  cariocinesi  multipla  (De- 
nys (17),  Cornil  et  Ranvier  (21),  Demarbaix  (26),  Van  Bambeke 
(22),  Vaìi  der  Stricht  (47),  ecc.,  come  conducente  ad  accrescimento 
nucleare.  Non  vista  da  Dcìiys  nella  milza  (36).  e)  Multiplo  ati- 
pica Babes  (37);  d)  cariocinem  parziale,  Cornil  (16),  negata  da 
Demarbaix  (26); 

7ZP  Frammentaxioìie  indiretta  (Arywld  (18-27-31;,  Werìier, 
(29),  Strobe  (44),  Hess  (45),  Schottleìhder  (34),  Geelmuyden  (38), 
Negata  da  Denys  (17-33-36),  Ayoma  (30),  Cornil  (16),  Demar- 
ÌHiix  (26),  Heidenheim  (40-40^^),  Trambusti  (46-46^),  Flemming  (11). 

Come  si  vede  dallo  schema  suesposto,  assai  varie  opinioni 
furono  emesse  sull'  argomento  della  riproduzione  dei  megacariociti 
e  la  questione  non  h  certo  definitivamente  risolta. 

E  questo  problema  è  vieppiù  arduo  in  quanto  che  si  collega 
intimamente  con  quelli  jdella  origine  di  queste  cellule,  della  loro 
funzione  e   del  loro  comportamento   nel  campo  fisiologico,  e  nelle 
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varie  modificazioni  patologiche  dell'  organismo  in  genere,  e.  delle 
ossa  e  del  midollo  in  ispecie. 

Così  noi  vediamo  che  il  Comil  praticava  la  frattura  sottocu- 
tanea semplice  dell'osso,  allo  scopo  di  provocare  in  questi  ele- 
menti una  più  attiva  riproduzione  ;  e  afferma  che  co^  avviene. 

Demarbaix  invece  avendo  riprese  le  esperienze  di  Cornil  dice 
precisamente  così  :  «  Per  noi  tali  elementi  sono  passivi  al  processo 
e  non  vi  prendono  parte  alcuna,  né  osservammo  la  cariocinesi  in 
essi  più  frequente  del  solito  nei  pressi  della  ferita,  né  un  loro 
aumento  numerico.  »  Ed  in  tutta  la  bibliografia  da  me  raccolta  é 
evidente  la  diversità  delle  opinioni  dei  vari  AA.,  i  quali  pare  de- 
scrivano dei  processi  di  divisione  che  ti-ovano  spesso  appoggio  nel 
ragionamento,  nella  ipotesi,  e  nel  conviucimento  soggettivo,  piut- 
tostochò  su  osservazioni  perentorie  irrefutabili. 

Io  passerò  in  rassegna,  più  obbiettivamente  che  potrò  gli 
aspetti  da  me  osservati,  che  mi  parvero  rispondere  alle  descri- 
zioni delle  varie  maniere  di  riproduzione  descritte  dagli  AA.  od 
esporrò  le  obbiezioni  di  cui  questi  processi  di  scissione  sono  su- 
scettibili. 

Divisione  diretta  in  due  j^cirti  eguali.  —  Si  fonda  :  P  Sul  re- 
perto di  cellule,  con  due  nuclei  equivalenti  allontanati  l'uno  dall'al- 
tro uniti  per  mezzo  di  un  esile  filamento  ;  11°  su  quello  di  cellule 
giustapposte,  ravvicinate  coi  loro  margini  con  limiti  poco  netti. 

Circa  alla  prima  circostanza,  io  devo  dire  di  non  averla  mai 
potuta  osservare,  e  se  in  qualche  cellula  poteva  esservi  l'apparenza 
di  due  nuclei  eguali  separati,  era  facile  con  movimenti  della  vite 
micrometrica  mettere  in  evidenza  dei  ponti  nucleari  aventi  la  strut- 
tura dei  soliti  gavoccioli,  e  che  riunivano  le  due  porzioni  discoste 
in  un  altro  piano. 

Queste  forme  poi  furono  per  la  maggior  parte  descritte  da 
preparati  fatti  per  dilacerazione,  nei  quali  anch'  io  le  potei  (jual- 
che  volta  vedere.  E  qui  mi  pai-e  sia  possibile  ammettere  una  vera 
deformazione  e  lacerazione  per  opera  degli  aghi,  facile  a  prodursi 
in  elementi  così  grossi  e  tanto  delicati. 

L'argomento  poi  della  vicinanza  di  due  cellule  non  è  neppure 
una  prova  irrefutabile,  data  V  abbondanza  di  megacariociti  in  certi 
midolli  ;  e  quello  della  mancanza  di  limite,  fu  anche  da  altri  inter- 
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pretata  come  dipendente  dalla  omogeneità  dei  protoplasmi  delle  duo 
cellule  giustapposte. 

Divisione  diretta  iìi  parti  disitgiiali  {endogenesi).  —  Un  pic- 
colo nucleo  si  stacca  dal  principale,  se  ciò  avviene  alia  periferia 
dell'  elemento,  la  nuova  cellula  si  libera,  se  avviene  al  centro,  resta 
(almeno  temporaneamente)  incluso  (Werner^  fig.  9-13). 

Si  fonda  sulla  presenza  nel  corpo  dei  megacariociti  di  nuclei 
liberi  senza  protoplasma,  e  di  piccole  cellule. 

Io  ho  notata  la  presenza  di  nuclei  piccoli  nel  protoplasma  e 
nel  nucleo  delle  cellule  giganti  (Fig.  3);  ma  quelli,  per  il  loro 
stato  di  alterazione,  mi  sembrano  più  verosimilmente  nuclei  fa- 
gocitati. Ma  oltre  a  quelle  forme,  devo  dire  che  ho  osservati  alla 
periferia  del  protoplasma  dei  megacariociti,  dei  nuclei  che  hanno 
tutto  r  aspetto  di  un  gavocciolo  del  nucleo  principale  preso  a  sé  ; 
aspettò  che  del  resto  è  simile  assai  a  quello  dei  nuclei  di  certe 
cellule  midollari  vicine  e  di  alcuni  globuli  bianchi.  Questi  nuclei 
del  resto  sono  benissimo  conservati  e  sono  queste  forme  che  sa- 
rebbe più  logico  considerare  come  gemme  staccatesi  dal  nucleo 
principale. 

Ma  si  potrebbe  trattare  di  uno  stadio  di  formazione  della 
cellula  gigante  (Foà)  oppure  di  elementi  in  via  di  essere  fago- 
citati e  che  conserveranno  ancora  la  loro  normale  struttura,  tanto 
più  che  non  ancora  sono  del  tutto  inglobati  (Lowit). 

La  gemmazione,  —  Di  fatti  che  possano  riferirsi  a  questa  ma- 
niera di  divisione  non  ho  osservato  che  T  aspetto  mammellonato 
dei  nuclei,  ma  non  ho  mai  visto  l'allontanamento,  la  separazione 
dei  gavoccioli  che  compongono  gli  ammassi  nucleari. 

Circa  alla  framnwntaxione  ùidiretta  di  Arnold^  mi  pare  di 
poterla  recisamente  escludere,  e  di  aver  dimostrato  abbastanza 
chiaro,  che  non  esistono  forme  che  ad  essa  si  riferiscano  se  non 
in  midolli  fissati  parecchio  tempo  dopo  la  morte  dell'animale,  e 
che  tali  forme  non  sono  che  una  alterazione  cadaverica  dei  nuclei 
normali. 

Ora  credo  di  dover  descrivere  alcune  forme  assai  caratteristi- 
che che  io  potei  osservare  in  alcuni  preparati  di  midolli  fissati 
immediatamente  dopo  1'  uccisione  dell'animale,  colorati  o  col  sem- 
plice emallume,  o  con  emallume-eosina,  o  con  safranina  acquosa-alc. 
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e  bleu  di  anilina,  e  meglio  di  tutto  coli' eccellente  metodo  del  BìiK" 
xoxeroy  della  safranina  acquosa,  alcool  picrico,  olio  di  bergamotto. 
Questo  metodo,  dà  una  colorazione  spiccatamente  elettiva  dei  nu- 
clei in  mitosi  mentre  quelli  in  riposo  restano  quasi  affatto  incolori. 

Con  questi  metodi  mi  fu  dato  osservare  delle  figure,  delle 
quali  sarà  più  facile  rendersi  un'  idea  osservando  i  disegni,  che  non 
leggendo  una  descrizione  ;  si  tratta  di  cellule  giganti,  il  cui  nucleo, 
non  ha  più  il  solito  aspetto  di  bisaccia  o  di  ammasso  di  piccoli 
globi,  ma  la  cromatina  si  dispone  a  fili  grossi  e  variamente  ripiegati 
sopra  se  stessi  in  direzione  raggiata,  irregolarmente  (Fig.  4,  5,  7). 


Figiin  5 


Figira  7 


Figinfi 


Figura  8 


FiouRK  5  e  7.  —  Doe  megaoArioolti  iu  mikwi  (pesso  freMhiMimo)  gatto.    Colorandone 

col  metodo  BUxogero  per  le  mitosi. 
FiouRS  6  e  8.  —  Celiale  stellale  midollari,  con  nndei  yesoioolari  lobaU  e  assai  grossi. 
Mior.  Koritska.  oc.  4,  ob.  8*).  —  FotograJU  di  dUégni  propri. 


La  forte  affinità  per  le  sostanze  coloranti  di  questi  filamenti 
cromatici  fa  subito  pensare  ad  una  forma  di  mitosi,  e  difatti  non 
si  possono  certo  interpretare  come  forme  di  alterazione  perchè  nella 
stessa  sezione,  accanto  a  questi  elementi,  se  ne  possono  vedere  altri 
che  conservano  il  loro  aspetto  solito,  e  perchè  si  vedono  in  pezzi 
bene  conservati  e  fissati  assai  freschi. 

La  caratteristica  di  queste  forme,  è  quella  di  essere  diverse 
dalle  cariocinesi  comuni  e  regolari.  Esse  si  presentano,  invece,  ir- 


480  e.    TOMMASI  —  CONTRIBUTO    ALLO   STUDIO 

regolari,  atipiche,  multipolari  e  non  è  certo  facile  distinguere  in 
quale  fase  del  processo  esse  si  trovino. 

Non  è  infrequente  osservare  dei  tratti  di  fili  cromatici,  ora 
rigonfiati,  ora  assottigliati,  disposti  a  V  coli' apice  verso  il  centro 
(Pig.  2).  Queste  forme,  più  o  meno  complesse,  ma  riconoscibili  u 
primo  sguardo,  si  riscontrano,  non  molto  frequenti,  negli  animali 
normali.  Si  possono  osservare  parecchi  preparati  senza  incontrarne, 
e  generalmente  non  se  ne  incontra  più  di  una  in  una  sezione. 

Negli  animali  gravidi  da  me  osservati  posso  affermai-e  che  la 
loro  frequenza  è  maggiore,  e  che  anzi  di  rado  ufca  sezione  di  mi- 
dollo rosso  ne  ò  priva,  e  se  ne  possono  scorgere  anche  2,  3  in  una 
sola  sezione  e  talvolta  in  uno  stesso  campo  del  microscopio. 

Origive  dei  Megacariociti,  Furono  interpretati  come  derivanti 
dalle  cellule  midollari  incolore  (Bixxoxero  (1),  Foà  e  Salrioli  (2); 
per  confluenza  di  cellule  midollari  (Riisthkj/  (12),  Rindflei.sch  (8), 
non  ascluso  da  Denys  (86).  Per  cariocinesi  delle  cellule  midollari 
(Flemvii'ng  (11)).  Dai  globuli  bianchi  (Durai  (22)),  Van  der  Stncht 
(47),  Pouchet,  Dagli   osteoblasti  secondo  altri  (22). 

La  maggior  parte  degli  AA.  li  fanno  derivare  dalle  cellule 
midollari  e  linfatiche  ed  alcuni  aflermano  di  aver  visto  tutte  le 
fasi  di  passaggio  dalle  cellule  midollari  alle  cellule  giganti. 

In  verità  esistono  delle  cellule  midollari  di  varia  grandezza, 
ma  però  mi  pare  che  ci.  sia  sempre  una  lacuna  piuttosto  grande 
per  passare  insensibilmente  dalla  cellula  midollare  alla  cellula  gi- 
gante e  non  ho  potuto  osservare  la  serie  continua  che  va  dal 
mielocita  al  megacariocita. 

Se  però  ha  valore  per  quasi  tutti  gli  AA.  la  somiglianza  dei 
nuclei  delle  une  con  quelli  delle  altre,  io  devo,  per  essere  obbiet- 
tivo, dire  che  ho  visto  in  alcune  cellule  stellate  con  scarso  pro- 
toplasma e  fini  prolungamenti,  dei  nuclei  molto  grossi  e  perfetta- 
mente simili  per  fina  struttura  a  quelli  dei  megacariociti  ;  alcuni 
di  questi  non  erano  perfettamente  rotondi  ma  avevano  un  accenno 
di  lobazione,  alcuni  ad  esempio  sembravano  unici,  visti  ad  un  dato 
foco  del  microscopio,  e  movendo  la  vite,  si  rendevano  gradatamente 
sensibili  le  loro  lobazioni  (Fig.  6,  8).  Oltre  a  ciò,  in  cellule  affatto 
simili,  ho  riscontrato  delle  fasi  di  evidente  cariocinesi. 
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Io  non  voglio  con  questo  affermare,  che  le  celiale  giganti  de- 
rivino dalle  cellule  stellate  midollari,  solo  ho  voluto  riferire  che 
in  queste  cellule  esistono  pure  dei  nuclei  simili  a  quelli  dei  mega- 
cariociti  ed  inoltre  osservo  che  quelle  mostrano  nella  loro  con- 
nessione col  reticolo  a  mezzo  dei  loro  fini  e  lunghissimi  prolunga- 
menti, un  altro  punto  di  contatto  che  le  avvicina  ai  megacariociti  ; 
per  cui  mi  paro  più  probabile  questa  ipotesi  di  quelle  degli  autori 
citati. 

Circa  al  loro  significato^  i  megacariociti  furono  ritenuti  da 
alcuni  come  eritroblasti  (fabbricatori  di  emazie),  da  altri  come  fago^ 
ntii  (lAhHt  35),  da  altri  ancora  come  materiale  eccedeìiie  di  for- 
ìnaxione^  da  altri  come  cellule  ra-sofomiative^  da  altri  come  farmc 
destinate  a  degenerare  e  a  servire  di  ixilnilum  ad  altre  cellule 
che  possono  anche  utilizzare  la  loro  sostanza  cromatica  nei  periodi 
di  cariocinesi. 

Altri  le  fanno  appartenere  aìV  apparato  di  sostegno,  Sal^-ser 
dice  che  esse  danno  origine  ai  mielociti  individualizzando  il  loro 
nucleo  e  ripartendo  il  loro  protoplasma.  Il  Foà  stesso  che  le  aveva 
ritenute  fabbricatrici  di  emazie,  in  lavori  successivi  si  ricredette 
e  nessuno  più,  che  io  sappia,  tirò  in  campo  tale  interpretazione. 

È  certo,  che  anche  questo  argomento  non  ò  ancora  risolto  e 
non  è  facilmente  risolvibile  ;  per  parte  mia  mi  limiterò  ad  accenare 
a  quelle  funzioni  che  mi  parvero  più  probabili.  Una  di  queste  è  la 
fagocitosi,  perchè,  mi  parrebbe  difficile  spiegare  altrimenti  la  pre- 
senza di  cellule  e  nuclei  alterati,  inclusi  nel  protoplasma  del  me- 
gacariocita,  e  circondati  da  un  alone  ialino,  simili  ad  altri  elementi 
che  si  scorgono  nelle  vicinanze  delle  cellule  giganti   nel    midollo. 

Oltre  a  ciò  si  vedono  spesso  delle  piccole  cellule  non  ancora 
alterate  alla  periferia  del  grande  elemento,  avvolta  in  parte  dal 
suo  protoplasma,  segno  che  la  fagocitosi  è  appena  iniziata. 

In  certi  casi  poi  si  possono  trovare  di  questi  piccoli  elementi  in- 
globati ed  alterati,  fino  nell'  intemo  dell'  anello  nucleare,  (v.  tìg.  8), 

All'idea  che  i  megacariociti  appartengano  all'apparato  di  so- 
stegno sarebbe  favorevole  il  fatto  delle  loro  connessioni  costanti 
con  questo,  ma  vi  contrasta  quello  dello  loro  assenza  nei  midolli 
non  ematopoietici. 

Nessun  fatto  mi  parve  potesse  far  pensare  alla  loro  funzione 
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vasoformativa  se  non  si  voglia  dare  importanza  al  reperto,  raro 
del  resto,  di  alcuni  megacariociti  adagiati  e  allungati  presso  l'en- 
dotelio della  vena  centrale  del  midollo. 

Degenerazione,  —-  Lbwit  (35)  segnalò  un  modo  di  degenerazione 
nel  quale  la  cromatina  scema  a  poco  a  poco  fino  a  sparire  in  toto. 
li  nucleo  si  presenta  allora  come  una  vescica  ricca  di  incisure  e 
di  lobi,  che  non  si  colora  più  sensibilmente.  Questo  modo  di  de- 
generazione fu  negato  da  Demurbaix. 

Le  forme  interpretate  dal  Lotcit  come  degenerative  io  pure  le 
ho  viste  e  devo  ammettere  la  loro  presenza  in  alcuni  conigli  sani 
adulti. 

Pipistrelli,  Nei  pipistrelli  ibernanti  ho  potuto  osservare  un 
gran  numero  di  cellule  giganti  ;  in  alcune  sezioni  di  corpi  verte- 
brali, del  diametro  di  tre  o  quattro  millimetri,  compreso  il  mi- 
dollo spinale,  ne  potei  contare  anche  cinquanta.  In  altri  pipistrelli 
invece  che  avevano  da  tempo  cessato  il  letargo  ne  vidi  un  numero 
assai  minore. 

Ck>nolusioni. 

1.  I  megacariociti  allo  stato  fisiologico  sono  rotondeggianti, 
della  grandezza  (negli  adulti)  di  30,  45  jt  ;  nei  feti  e  animali  gio- 
vanissimi sono  più  piccoli. 

2.  Il  loro  protoplasma  ha  aspetti  diversi,  ora  è  finamente  gra- 
nulare e  molto  tingibile  ;  ora  presenta  granulazioni  splendenti  più 
grosse  ed  è  meno  colorabile  ;  può  contenere  dei  vacuoli. 

3.  Il  loro  aììi masso  nucleare  è  sempre  unico  e  vescicolare  e 
vario  nella  sua  complessità  (i  nuclei  più  complessi  hanno  forma 
di  sfera  cava)  possono  essere  policromatofili  e  contengono  un  succo 
chiaro  ed  un  abbondante  reticolo  cromatico. 

4.  I  nuclei  della  11*^  maniera  di  Arnold  sono  alterazioni  C4i- 
daveriche  dei  precedenti. 

5.  I  megacariociti  souo  dispersi  senz'  ordine  nello  spessore 
del  midollo  e  la  loro  quantità  è  in  diretto  rapporto  colla  colora- 
zione rossa  dell'organo.  Nessun  fatto  giustifica,  secondo  me,  la 
loro  pretesa  funzione  eritrocitopoietica. 

6.  Nei  midolli  fetali  compaiono  qualche  tempo  dopo    la   for- 
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inazione  della  sostanza  midollare,  qaando  le  cavità  ossee  comin- 
ciano ad  allargarsi  ;  e  sono  più  abbondanti  presso  il  termine  della 
vita  endonterina. 

7.  Negli  animali  giovani  sono  più  numerosi  che  negli  adulti. 

8.  Aumentano  di  numero  notevolmente  nella  gravidanza. 

9.  Sono  intimamente  connessi  col  reticolo  di  sostegno. 

10.  Sono  con  tutta  probabilità  fagociti  ;  tanto  negli  stati  pa- 
tologici quanto  negli  animali  sani. 

11.  È  probabile  che  prendano  origine  dalle  cellule  stellate  del 
connettivo  piuttosto  che  da  altre  cellule  (per  esempio  dai  mielo- 
citi)  come  vorrebbero  alcuni  AA. 

12.  La  ipotesi  più  precisa  circa  alla  loro  riproduzione  ò  la 
presenza  di  cariocinesi,  atipiche,  irregolari  (forme  di  mitosi  multi- 
polari furono  descritte  ancora.  (Ltistig  (48),  Babes  (87)  ecc.). 

13.  Tali  forme  di  mitosi  sono  più  frequenti  negli  animali 
gravidi. 

14.  Le  cellule  giganti  sono  più  numerose  nei  pipistrelli  iber- 
nanti che  in  quelli  che  sono  usciti  dal  letargo  (*). 
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Su  la  penetrazione  nel  torrente  circolatorio  di  elementi  paren- 
chimatosi  —  prescindendo  dalla  migrazione  endovasale  delle  cellule 
di  neoplasmi,  cancri  e  sarcomi,  —  i  quali  inducono  il  formarsi  di 
un  trombo,  la  letteratura  scientifica  è  ricca  di  lavori  esaurienti,  che 
ne  mettono  in  luce  Tetiologia,  il  meccanismo  e  i  postumi. 

Le  condizioni  determinanti  di  queste  embolie  esogene  sono  di- 
,sparate  :  Hess^  Jurgens^  Schmorl,  Zenker^  hanno  trovato  V  immis- 
sione di  cellule  epatiche  in  molte  parti  del  sistema  vascolare,  dietro 
traumi  ;  À'feès,  Lubarsch^  Itechlinghausen  per  intossicazioni  o  in- 
fezioni, e  con  particolare  frequenza  nella  eclampsia  puerperale  e 
nella  corea.  Parimenti  in  forme  eclamptiche  gravidiche  si  sono  os- 
servati (Schmorl^  Lubarsch)  casi  di  embolia  prodotti  dalle  cellule 
deciduali  o  da  quelle  del  sincizio.  Si  ò  trovata  la  penetrazione  in 
circolo  di  cellule  giganti  del  midollo  osseo  (Aschoff,  Lubarsch)  in 
casi  di  interventi  chirurgici  sul  femore,  di  carie  tubercolare  delle 
epifisi  articolari,  nel  decorso  di  varie  malattie,  specie  d'infezioni 
acute.  In  un  individuo,  dopo  una  ferita  al  costato  sinistro,  soprag- 
giunse una  pleurite,  guarita  con  esito  di  aderenze  molteplici,  ma 
permase  una  bronchite  suppurativa  limitata  alla  parte  offesa:  al- 
l' autopsia  (la  morte  accadde  per  un  ascesso  cerebrale  secondario 
air  ultima  affezione  ricordata)  il  Foà  rinvenne  in  una  delle  prin- 
cipali diramazioni  dell'arteria  polmonare  del  polmone  destro,  im- 
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mane  da  flogosì,  un  trombo  risultante  in  parte  di  epitelio  cilin- 
drico vibratile  dei  bronchi,  e  mise  in  tal  guisa  in  evidenza  la 
possibilità  del  trasporto  embolico  di  questi  elementi. 

Il  caso  che  riporto  presenta  una  certa  importanza  non  tanto 
per  la  natura  del  tessuto  costituente  l'embolia,  quanto  perchè  esso, 
per  il  suo  contegno,  forma  eccezione  a  una  regola  ammessa  come 
assiomatica,  senza  discussione,  da  tutti  gli  autori. 

In  un  coniglio  albino,  di  media  taglia,  con  organi  interni  e 
arti  integri  (la  motilità  era  normale)  (*),  di  cui  mi  serviva  per  alcune 
esperienze  su  l'apparato  pleuro-polmonare,  rinvenni  nel  lobo  infe- 
riore del  polmone  sinistro  —  e  soltanto  in  quello  —  una  forma*- 
zione  circoscritta  di  midollo  osseo.  Il  tessuto  polmonare  venne  co- 
lorato con  ematossilina  ed  cosina,  col  metodo  di  Van  Gieson,  e 
con  cocciniglia  alluminosa;  esso  come  si  era  rilevato  macroscopi- 
camente, anche  al  microscopio,  appariva  in  perfetto  stato  fisiologico. 

La  formazione  in  discorso  dà  l'immagine  di  un  frammento  di 
midollo  delle  ossa  lunghe,  in  cui  si  vedono,  attorniati  da  una  pa- 
rete di  cui  studieremo  più  oltre  i  caratteri,  i  diversi  elementi  isto- 
logici fittamente  annidati  su  un  tenue  tessuto  adenoide,  che  lascia^ 
qua  e  là  larghe  aree  rotondeggianti,  onde  1'  aspetto  spiccatamente 
reticolato,  a  grosse  maglie,  di  tutto  il  frammento  ;  quelle  aree^  che 
variano  di  grandezza  e  di  rapporti  nei  vari  preparati,  e  quindi  mu- 
tano la  disposizione  e  l' aspetto  degli  accumuli  cellulari,  dovevano 
essere  già  occupate  da  grasso,  il  quale  venne  disciolto  durante  la 
fissazione  in  alcool. 

Rispetto  agli  elementi  staminali  propri,  si  vedono  in  modo 
netto  i  leucociti  del  midollo  normale  —  linfociti  e  cellule  midol- 
lari (mielociti)  —  e  i  megacariociti  di  Howel  o  cellule  giganti  a 
nucleo    centrale    in    gemmazione   di    Bixxoxero,  questi   ultimi    in 


{})  Il  Ribhert  ricorda  anche  una  semplice  succussione  ossea  come  causa 
di  embolismo  grasso,  e  alTerma  di  aver  potuto  riprodurre  sperimentalmente 
U  fatto  nel  coniglio;  con  ogni  probabilità  ciò  può  estendersi  alle  embolie 
paranchi matose.  E  a  tal  riguardo,  nella  eclampsia,  dovranno  prendersi  in 
considerazione  gli  scuotimenti  convulsivi  del  corpo,  i  quali  facilitano  il  di- 
stacco delle  cellule. 
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copia  minore  dei  primi.  Yi  sono  anche  alcune  celiale  giganti,  a 
niiclei  multipli,  o  mieloplassi  di  Robin.  Non  ci  si  può  pronun- 
ziare indiscutibilmente  su  la  presenza  degli  eritroblasti  ;  tuttavia, 
anche  con  le  preparazioni  di  tecnica  comune,  si  vedono  alcuni 
elementi,  che,  poveri  di  citoplasma,  presentano  un  grosso  nucleo, 
molto  colorato,  avente  i  caratteri  propri  del  nucleo  degli  eritro- 
blasti; il  che  depone  pel  fatto  che  questo  midollo  ha  mantenuta  la 
funzione  sua  autonoma.  Usati,  per  il  controllo,  in  successive  sezioni 
i  metodi  di  colorazione  specifici,  non  si  rinvenne  più  la  inclusione 
midollare.  Notevoli  in  alcuni  tagli  le  cellule  eosinofile  mononucleate 
caratteristiche. 

Meglio  di  qualunque  minuziosa  descrizione  valgono  i  disegni 
che  riproducono  questo  frammento  :  pure  è  bene  fermarsi  su  alcune 
particolarità.  Esso  è  separato  dal  tessuto  polmonare  da  una  specie 
di  capsula  che  evidentemente  è  una  parete  vasaio  modificata,  atro- 
fica, per  la  presenza  nel  lume  del  vaso  del  tessuto  midollare  e  la 
consecutiva  abolizione  della  tensione  normale;  <[uesto  residuo  di 
parete  consta  in  alcuni  preparati  di  un  duplice  strato  di  cellule 
connettivali  e  muscolari,  con  nucleo  più  o  meno  allungato,  e  man- 
cante di  un  endotelio,  mentre  in  altri  ha  uno  spessore  maggiore 
e  finalmente  dimostra  la  configurazione  caratteristica,  peculiare  di 
una  parete  arteriosa.  Anche  a  ridosso  di  essa  il  parenchima  polmo- 
nare non  rivela  alcuna  diversità  dal  restante,  né  si  nota  reazione 
intorno  :  o  le  cellule  alveolari  ne  stanno  ad  immediato  contatto,  o 
ne  sono  separate  da  lievi  lacinie  che  formano  un  tenue  reticolo. 
In  genere  questa  barriera  è  ininterrotta,  ma  in  un  preparato  si 
vede  come  una  soluzione  di  continuo  (forse  la  proiezione  di  un 
vasellino)  e  alcune  cellule  midollari  fuoriescono  dal  suo  ambito  e 
si  perdono  nel  parenchima  del  polmone.  A  un  certo  punto  la  for- 
mazione, in  complesso,  da  lievemente  oblunga  che  era  in  sezione 
trasversale,  aumenta  di  molto  il  diametro  maggiore,  e  si  continua 
a  uno  dei  poli  in  una  propaggine  a  gomito,  che  si  delinea  come 
un  vaso  che  percorre  per  un  certo  tratto  il  campo  del  microscopio 
e  ha  poi  due  sbocchi  ;  in  corrispondenza  di  questi  si  vedono  le 
cellule  midollari,  sempre  frammiste  a  grosse  cellule  adipose — come 
oltrepassati  i  limiti  oflerti  dalla  parete  vasale  —  immettersi  nel  pa- 
renchima polmonare  e  confondersi  con  i  suoi  elementi. 
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Tutta  la  formazione  descritta,  nelle  prime  sezioni  è  bene  iso- 
lata, e  ha  solo  in  prossimità  un  bronco  ;  in  quelle  successive  si 
avvicina  di  molto  a  questo  (che  poi  si  biforca),  ma  anche  quando 
ò  più  intimo  il  contatto  loro,  restano  individualizzate  le  strutture 
dei  due  organi.  In  nessun  punto  della  produzione  midollare  si 
sono  trovate  lamelle  ossee. 

Escluso  nella  interpretazione  di  questo  reperto  un  erroì'  loci, 
una  produzione  etcrologa  per  un  germe  aberrato  nel  periodo  dello 
sviluppo,  non  si  può  trattare  che  di  una  formazione  originata  da 
un'  embolia.  Ora  le  embolie  parenchimatose  o  cellulari  e  di  grasso 
provenienti  dal  midollo  osseo,  in  svariate  condizioni  patologiche, 
occludono  specialmente  i  capillari  polmonari,  ma  subiscono  in  breve 
alterazioni  regressive  per  cui  presto  scompare  il  protoplasma  delle 
cellule,  onde  se  ne  trovano  a  stento  dei  frammenti  o  dei  nuclei  nelle 
minime  arborizza2ioni  vasali,  mentre  il  grasso  può  venire  eliminato 
con  le  urine.  Il  Foà^  trattando  delle  embolie  parenchimatose,  scrive: 
«  Queste  varie  sorta  di  elementi  cagionano  trombi  più  o  meno 
ricchi  di  fibrina:  gli  elementi  midollari  sono  quelli  che  hanno  il 
minor  potere  coagulante.  Nessuno  degli  elementi  inclusi  nel  trombo 
ha  facoltà  di  moltiplicarsi,  e  il  loro  destino  ò  quello  di  essere  riassor- 
biti a  diversa  distanza  di  tempo  a  seconda  della  loro  provenienza,  delle 
loro  proprietà  e  del  potere  assorbente  dei  succhi  parenchimatosi....  » 

Nel  caso  nostro  si  ha  un  tessuto  evidentemente  vitale,  ben 
conservato,  con  sistemazione  organica  completa,  risultante  esclu- 
sivamente di  midollo  osseo^  il  quale,  sorpassati  i  limiti  della  pa- 
rete vasaio  che  da  prima  lo  conteneva,  si  espande  nella  trama 
del  polmone:  e  dovendone  attribuire  la  genesi  ad  un'embolia  si 
è  indotti  a  pensare  a  una  successiva  proliferazione  del  germe,  che 
avrebbe  conservato   una  vivace  capacità  di  rigenerazione  (*),  quasi 


(*)  Haasler  (Arch.  fiir  klin.  Chir.,  L,  1896)  ha  studiato  la  rigenerazione 
fisiologica  del  midoUo  osseo:  praticato  in  giovani  conigli  lo  svuotamento 
parziale  della  tibia,  la  esaminò  in  un  tempo  variabile  da  1  a  56  giorni  dopo 
l'intervento.  Vide  che  le  cellule  midollari  degenerano  in  vicinanza  del  coa- 
gulo sanguigno  formatosi  dietro  Tescisione  del  midollo  e  sono  sostituite  da 
una  proliferazione  del  connettivo  che  offre  i  caratteri  del  tessuto  embrionale 
e  rimpiazza  a  poco  a  poco  il  coagulo  che,  riassorbito  alla  periferia,  fornisce  del 
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air  attecchimento  di  un  innesto  eteroplastico.  È  noto  quanto  gravi 
siano  le  discussioni  teoriche  e  discordi  i  responsi  sperimentali  in- 
torno ad  esso;  e  per  certo  si  eviterebbe  ogni  difficoltà  con  l'am- 
mettere una  metastasi  per  la  via  sanguigna,  mossa  da  un  tumore 
del  midollo  osseo,  da  un  mieloìua,  la  quale  avesse  riprodotta  in 
un  punto  lontano  dall'orìgine  la  struttura  della  neoplasia  primitiva. 

Ma  ancor  qui  nascono  dei  forti  dubbi  :  «  ....  neppure  l'espres- 
sione di  mieloma  —  scrive  il  Bignami,  nel  suo  lavoro  intorno 
all'  arduo  argomento  delle  linfomatosi  sistemiche  midollari  —  mi 
pare  felicemente  scelta  dal  RustiKky  e  adottata  da  Kahler^  da  Klebs 
e  da  altri  :  essa  fa  pensare  ad  una  neoplasia,  la  cui  struttura  sia, 
sé  non  identica,  almeno  simile  a  quella  del  midollo  osseo  ;  ma 
l'esistenza  di  un  tumore  con  questi  caratteri  non  è  stata,  ch'io 
sappia,  fino  ad  ora  dimostrata  da  nessuno.  »  Ora,  il  mieloma  è 
generalmente  considerato  come  una  neoplasia  del  midollo  osseo 
(che  si  produce  simultaneamente  in  numerose  ossa,  senza  limiti 
distinti  di  fronte  al  tessuto  ambiente),  che  si  compone  di  cellule 
rotonde  d'  eguale  volume,  che  ricordano  le  forme  mononucleate  del 
midollo  noi'male,  e  vi  manca  o  esiste  appena  traccia  di  sostanza 
intermediaria  fibrillare;  qui  invece  la  formazione  contiene  tutti  o 
quasi  gli  elementi  peculiari  del  midollo  in  condizioni  fisiologiche, 
senza  prevalenza  morbosa  o  atipica  dell'  uno  sugli  altri.  Infine, 
dalle  osservazioni  raccolte,  si  ammette  dagli  autori  che  il  tumore 
in  parola  non  dimostra  una  notevole  tendenza  a  produrre  meta- 
stasi negli  organi  interni. 

Si  è  di  fronte  quindi  ad  una  embolia  di  un  piccolo  fram- 
mento di  midollo  osseo  normale,  il  quale  fermatosi  in  un  vaso 
polmonare,  ha  proliferato,  riproducendo  la  struttura  della  matrice 
e  invadendo  anche  —  dopo  oltrepassata  la  tunica  vasaio  —  il  tes- 
suto del  polmone.  Si  conclude  che  non  è  senza  eccezione  la  legge, 
in  modo  concorde  accettata  dagli  anatomo-patologi,  secondo  la 
quale  gli  elementi  che  compongono  le  embolie  in  un  tempo  piìi 
0  meno  breve  regrediscono  e  degenerano. 


pigmento  nella  parte  centrale.  Il  tessuto  embrionale,  trasformato  in  seguito 
in  tessuto  golatini l'orme,  subisce  una  immigrazione  di  piccole  cellule  midol- 
lari, i  globuli  rossi  proliferano  rapidamente  e  ì  leucociti  si  metamorfosano  in 
cellule  midollari  e  in  mieloplassi.  Il  tessuto  gelatini forme  riveste  i  caratteri 
del  tessuto  reticolato  e  racchiude  tutti  gli  elementi  del  midollo  osseo  normale. 


1 
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Spiegasione  della  tavola. 

Figura  1.  —  Sezione  trasversale  del  vaso  contenente  V  embolia  di 
tessuto  midollare  :  la  panate  vasale  è  assottigliata,  atrofica,  priva 
di  endotelio.  I  caratteri  degli  elementi  midollari  scmo  stati  de- 
scritti nel  testo. 

Figura  2.  —  Sezione  suocessiva,  analoga  alla  precedente  :  la  pai-eti; 
vasale  si  avvicina  all'  aspetto  uonuale. 
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[Dali/Istituto  di  Anatomia  Patologica  di  Firenze 

DIRETTO  dal   PrOF.   O.   BaNTI]. 


SULLE    ORIGINI    DELLE    AGGLUTININE    NEL   TIFO. 


Dott.  FERDINANDO  AZZURRINI,  2«  aiuto. 


Il  problema  della  origine  delle  agglutinÌDe  ancora  non  è  stato 
con  certezza  risoluto. 

Per  quanto  dal  1896  ad  oggi  (dall' epoca  cioè  in  cui  Gruber 
ed  il  suo  allievo  Durham  (1)  fecero  la  loro  prima  comunicazione 
alla  Società  Reale  di  Londra  sul  fenomeno  dell' agglutinamento 
dei  batteri  da  essi  per  primi  osservato,  o  che  contemporaneamente 
a  loro  Widal  (2)  stabilì  la  grande  importanza  di  tale  reazione  per 
le  ricerche  cliniche  con  la  dimostrazione  che  il  siero  degli  uomini 
ammalati  di  tifo  acquistava  proprietà  agglutinante  già  nelle  prime 
due  settimane  della  malattia)  centinaia  e  centinaia  di  lavori  sieno 
stati  pubblicati,  o  sulla  importanza  diagnostica  della  reazione  di 
Grul)er''Widal^  e  sulla  specificità  del  fenomeno  agglutinante,  e  sui 
rapporti  delle  agglutinine  con  le  batteriolisine,  e  sulla  natura  del- 
l' agglutinazione,  e  sulla  applicabilità  alla  formazione  di  esse  della 
teoria  delle  catene  laterali  dell'  Ehrlich  ;  poche  relativamente  sono 
state  le  ricerche  circa  al  luogo  dove  si  formino,  e  quasi  tutte  con 
risultati  incerti  ;  cosicché,  si  può  dire,  tuttora  si  ignora  in  quali 
organi  esse  siano  prodotte. 

Gruber  (3)  credeva  che  le  agglutinine,  fossero  prodotte  dai  leu- 
cociti polinucleati,  ma  Achard  e  Bensauds  (4)  dimostrarono  questa 
opinione  non  corrispondente  al  vero  avendo  osservato  che  mentre 
il  plasma  di  un  animale  immunizzato  per  il  tifo,  privo  dì  elementi 
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furati,  ha  lo  stesso  potere  agglutinaute  o  poco  meno  del  plasma 
molto  ricco  iu  leucociti;  una  emulsione  di  questi  per  quanto  tut- 
tora viventi,  separati  dal  plasma,  non  ha  alcun  potere  agglutinante. 

Cournìont  (5)  in  seguito  ai  risultati  ottenuti  dalle  sue  ricerche 
su  cadaveri  di  tifosi,  ò  di  parere  che  la  sostanza  agglutinante  si 
formi  nel  sangue  perchè  questo  possiede  sempre  un  potere  di  ag- 
glutinazione maggiore  che  non  gli  estratti  di  tutti  gli  altri  vi- 
sceri. 

Arlùing  (6)  pure,  nella  pneumonite  dei  vitelli  trovò  che  il  po- 
tere agglutinante  era  sempre  maggiore  nel  siero  che  in  qualsiasi 
altro  viscere  e  credè  che  la  sostanza  agglutinante  non  si  formasse 
nel  sangue,  ma  nel  punto  ove  fu  fatta  la  inoculazione. 

Di  quésta  opinione  ejano  anche  Achard  e  Benmude^  Widal 
e  Sicard  (7),  ecc.,  ma  le  loro  ricerche  per  pi  ovare  la  origine  delle 
agglutinine  nel  luogo  della  iniezione  delle  culture  batteriche  donde 
poi  avrebbero  dovuto  riversarsi  in  circolo,  andarono  fallito. 

Fodor  e  Jiigler  (8)  trovarono  nelle  cavie  che  il  siero  del  san- 
gue ha  un  potere  agglutinante  più  elevato  di  quello  della  bile  e 
degli  estratti  della  milza  e  del  fegato. 

TaureUi'Selwibem  (9)  non  riuscì  a  trovare  agglutinazione  ne 
nel  cellulare  sottocutaneo  nò  nel  peritoneo  di  un  cavallo  immu- 
nizzato contro  il  colera,  mentre  in  vitro  potè  osservare  come  il  siero 
dello  stesso  cavallo  offriva  bene  evidente  il  fenomeno  della  agglu- 
tinazione. 

Pfeiffcr  e  Marx  (10)  avendo  dimostrata  la  importanza  della 
milza  e  del  midollo  osseo  nella  formazione  delle  sostanze  immu- 
nizzanti per  aver  trovato  che  nei  conigli  immunizzati  contro  il  co- 
lera, quegli  organi  possiedono  durante  i  primi  giorni  un  potere 
immunizzante  molto  maggiore  che  non  il  siero  ;  espressero  la  opi- 
nione che  pure  le  sostanze  agglutinanti  nei  primi  giorai  sieno  ac- 
cumulate pili  copiosamente  nella  milza  e  nel  midollo  osseo  che 
non  nel  siero  stesso. 

Nieoìle  (l\)  è  di  opinione  che  il  comparire  del  potere  agglu- 
tinante nel  siero  di  un  animale  inoculato  con  un  batterio,  sia  le- 
gato alla  contemporanea  inoculazione  della  sostanza  agglutinante 
che  sarebbe  formata  dai  bacilli  stessi. 

Van  Eìììden  (12)  constatò  con  ricerche  sul  bacillus  aerogenes 
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che  nei  conigli,  le  sostanze  agglutinanti  specifiche  si  formano  dap- 
prima e  principalmente  nella  milza,  e  poi  anche  nelle  ghiandole  e 
nel  midollo  osseo,  ove  se  insorgono  dopo  alcuni  giorni,  si  man- 
tengono però  molto  più  a  lungo.  E  non  in  questi  soli  organi  potè 
osservarne  la  presenza,  ma  bensì  anche  in  altri  quali  il  fegato  i 
polmoni  ed  i  reni  ;  tantoché  egli  ò  tratto  a  conchiudere,  che  «  anche 
ammesso  che  il  tessuto  linfoide  sia  il  luògo  principale  ove  si  for- 
mano le  sostanze  agglutinanti,  esistono  anche  altri  organi,  per 
esempio  il  fegato,  i  reni,  i  polmoni,  nei  quali,  benchò  in  grado 
minore,  avviene  una  produzione  di  agglutinine. 

Però  sono  necessarie  ulteriori  ricerche  per  stabilire  se  anche 
altri  visceri  quali  1'  ovaio,  ecc.,  oppure  anche  tutte  le  cellule  del 
corpo  sieno  capaci  di  proflurre  queste  sostanze  ;  e  se  d' altra  parte 
vi  sieno  dei  tessuti  che  le  accumulino  in  so  una  volta  che  sieno 
formate,  e  che  forse  le  distruggano.  » 

Deutsch  (13)  nelle  cavie  immunizzate  per  il  tifo  vide  che  nò 
il  fegato  né  i  reni  nò  le  capsule  surrenali  contengono  tracce  di  ag- 
glutinine. 

Gli  organi  linfopoietici  (milza,  midollo  osseo  e  ghiandole)  ne 
contenevano  quantità  varie,  che  però  non  superavano  mai  quelle  con- 
tenute nel  siero. 

La  splenectomia  praticata  prima  della  immunizzazione  non  ne 
impediva  la  formazione  menti  e  la  impediva  se  la  milza  veniva  tolta 
da  tre  a  cinque  giorni  dopo  la  iniezione  dei  batteri. 

Dunque  secondo  TA.  la  milza  dovrebbe  contenere  prodotti  bat- 
terici che  permettono  la  formazione  dell'  agglutinina.  Egli  osservò 
anche  in  quasi  tutte  le  cavie,  che  i  polmoni  possedevano  un  potere 
agglutinante  molto  maggiore  di  quello  del  siero  di  sangue. 

Non  dà  però  a  questo  fatto  una  grande  importanza,  giacché, 
dice,  «  che  questa  azione  dell'  estratto  polmonare  non  é  specifica,  es- 
sendo (luesto  il  primo  liquido  animale  conosciuto,  che  pure  agendo 
fortemente  come  agglutinante,  non  contiene  affatto  anticorpi  » . 

Gengou  (14)  nelle  sue  ricerche  di  immunizzazione  col  bacillo 
del  carbonchio  attenuato,  giunse  al  risultato  che  il  sangue  è  sem- 
pre più  ricco  in  agglutinine  che  non  i  vari  organi.      , 

Dunque  questi  ultimi,  secondo  lui,  non  prendono  alcuna  parte 
alla  formazione  di  queste. 
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Metchiiikoff  però,  crede  che  egli  non  abbia  sperimentati  gli 
organi  abbastanza  presto,  cioè  nei  primissimi  stadi  della  forma- 
zione delle  agglutinine,  e  si  dichiara  concorde  nel  modo  dì  vedere 
di   Van  Einden. 

Rath  (15)  rivolse  i  suoi  studi  alla  soluzione  della  questione 
sulla  provenienza  delle  agglutinine  nel  tifo  addominale  ;  ed  in 
primo  luogo  cercò  di  stabilire  la  influenza  della  milza  sull'agglu- 
tinazione, iniettando  sottocute  a  dei  conigli  previamente  smilzati, 
quantità  stabilite  di  cultura  di  tifo  in  brodo  scaldata  per  5  m*  a 
56**  ;  poi  in  una  seconda  serie  di  esperienze,  togliendo  la  milza  a 
dei  conigli  alcuni  giorni  dopo  averli  iniettati  con  la  brodocultura 
tifica. 

Trovò  che  l'estratto  di  milza  in  8  su  9  conigli  non  aveva 
nessun  potere  agglutinante;  e  solo  nel  9°  ve  l'osservò  minimo, 
mentre  il  siero  di  sangue  degli  stessi  animali  lo  aveva  molto 
elevato. 

Anche  gli  estratti  del  midollo  osseo  e  delle  ghiandole  linfatiche 
si  comportavano  in  modo  identico  a  quello  della  milza.  Egli  con- 
chiuse dunque,  che  né  la  milza,  né  il  midollo  osseo,  nò  le  ghian- 
dole linfatiche  mostrano  di  avere  influenza  sulla  formazione  delle 
agglutinine  nella  infezione  tifosa  sperimentale  dei  conìgli. 

Le  ricerche  di  Mauro  Jaita  (16)  col  bacillo  del  tifo  portano 
parzialmente  una  conferma  ai  risultati  ottenuti  da  Van  Emden  col 
bacillus  aerogenes.  Egli  vide  che  dopo  2-4  giorni  dall'iniezione 
della  emulsione  batterica,  il  potere  agglutinante  dell'estratto  sple- 
nico  è  notevolmente  più  alto  che  quello  del  siero  :  che  dopo  4 
giorni  avviene  l'equilibrio  fra  siero  e  milza  ;  e  che  dopo  8  giorni 
l'estratto  splenico  ha  un  potere  notevolmente  inferiore. 

Castellani  (17)  trovò  costantemente  che  il  contenuto  in  ag- 
glutinine dei  vari  organi  é  sempre  minore  del  contenuto  del 
sangue. 

Figari  (18)  propenderebbe  ad  ascrivere  ai  leucociti  del  san- 
gue la  capacità  dì  produrre  queste  sostanze,  o  per  lo  meno,  V  uf- 
ficio di  tenerle  in  deposito. 

R.  Krau.H  e  J.  Schiffmanìi  (19)  per  ciò  che  riguarda  le  ag- 
glutinine hanno  osservato  «  che  esse  possono  apparire  in  una 
proporzione  apprezzabile  nel  siero  senza  che  esistano    simultanea- 
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mente  negli  estratti  degli  organi  »  :  «  che  in  modo  costante,  il  ti- 
tolo agglutinante  del  sangue  sorpassa  sensibilmente  quello  degli 
estratti  degli  organi  »:  «  che  né  i  globuli  bianchi  né  le  emazie 
fabbricano  agglutinine  ». 

«  Tenendo  conto  di  tali  fatti,  come  pure  delle  loro  constata- 
zioni tendenti  a  provare  che  le  agglutinine  sono  prodotte  nel  si- 
stema vascolare,  essi  sono  portati  a  concludere  che  molto  proba- 
bilmente sono  gli  endoteli  vascolari  che  presiedono  alla  formazione 
delle  sostanze  agglutinanti  ». 

Conchiudono  che  «  contrariamente  a  ciò  che  succede  per  gli 
anticorpi  batterici  che  nascono  dalla  milza,  midollo  osseo  e  ghian- 
dole linfatiche;  la  genesi  delle  precipitine  e  delle  agglutinine  si 
opera  nel  sistema  vascolare  ». 

Questo,  a  mia  conoscenza,  è  quanto  ò  stato  fatto  su  tale  ar- 
gomento. 

Riassumendo,  i  risultati  ai  quali  sono  giunti  i  sopracitati  au- 
tori sono  questi  : 

Da  un  lato  vi  è  chi  sostiene  che  nessun  organo  produce  ag- 
glutinine, ma  che  queste  si  originano,  nel  sangue  circolante  per 
alcuni  ;  per  altri  invece  sono  date  dai  leucociti. 

Dall'altro  lato  si  vuole  che  i  visceri  le  producano. 

In  questo  campo  però  vi  è  diversità  di  opinioni,  giacché  alcuni 
sostengono  che  si  originano  nella  sola  milza,  altri  negli  organi  ema- 
topoietici, altri  infine,  in  tutti  gli  organi  del  corpo,  ninno  eccettuato. 

Alcuni  poi  vogliono  che  si  foniaino  nei  tessuti,  nel  punto  ove 
venne  fatta  l'inoculazione  donde  si  verserebbero  poi  nel  torrente 
sanguigno  ;  altri  che  sieno  prodotte  dai  batteri  iniettati,  altri  che 
la  loro  formazione  si  operi  nel  sistema  vascolare. 

Come  si  vede  <lunque,  questa  questione  non  è  stata  ancora 
ben  definita  ;  ed  è  quindi  merito  dell'opera  il  riprenderla  per  cer- 
care di  risolverla  sia  per  mezzo  di  nuove  esperienze,  sia  ripetendo 
sistematicamente  quelle  già  fatte. 

Come  animali  da  esperimento  scelsi  i  cani;  e  come  mezzo 
per  produrre  in  essi  le  agglutinine,  le  tossine  del  tifo,  per  otte- 
nere le  quali  usai  l'identico  metodo  già  dal    Dott.   G.   Massari  e 
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da  me  (20)  tenuto  per  le  nostre  ricerche  cii-ca  «  L'azione  delle 
tossine  tifiche  sulla  morfologia  del  sangue  e  sugli  organi  emato- 
poietici » . 

«  Yirulentai  pei'ciò  un  campione  di  bacillo  di  Eberth  ottenuto 
in  cultura  pura  dalla  milza  di  un  tifoso,  passandolo  per  il  perito- 
neo di  un  certo  numero  di  cavie  e  ricoltivandolo  dal  sangue  del 
cuore  di  queste,  fintantochò  diluendo  un'ansa  di  cultura  in  agar 
di  20  ore  in  1  ce.  di  brodo  sterile,  ed  iniettando  questa  emulsione 
contenente  circa  2  mgr.  di  cultura,  nel  peritoneo  di  una  cavia  del 
peso  di  gr.  250  circa,  questa  non  moriva  in  meno  di  24  ore. 

Col  sangue  raccolto  asetticamente  dal  cuore  di  questa  ultima 
cavia  feci  delle  disseminazioni  in  agar;  e  dopo  essermi  accei-tato 
che  le  colonie  che  si  sviluppavano  in  questi  tubi  di  agar  erano 
realmente  di  bacillo  del  tifo,  infettai  con  queste  dei  larghi  palloni 
di  vetro  contenenti  1  litro  di  brodo  stenle  nutritivo  fatto  con  in- 
fuso di  carne,  col  5""/^  di  peptone  Wìtfe  ed  il  7.,  7^  di  cloruro 
sodico,  ed  a  reazione  neutra. 

Tali  palloni,  così  infettati,  li  tenni  in  termostato  alla  tempe- 
ratura di  87"  per  5  giorni  ;  poi  2  giorni  in  luogo  oscuro  alla  tem- 
peratura ambiente,  e  V  8"  giorno  ne  filtrai  il  contenuto  attraverso 
candele  Chdutberlaìtd  F.  distribuendolo  in  piccoli  palloni  steriliz- 
zati nella  misura  di  250  ce.  per  ciascuno,  che  tenni  3  giorni  an- 
cora in  termostato  a  37"  per  assicurarmi  che  fosse  perfettamente 
sterile  ». 

È  con  questo  liquido  che  intrapresi  le  mie  ricerche. 

Avanti  però  di  incominciarle,  mia  prima  cura  fu  di  vedere  se 
il  siero  del  sangue  dei  cani  normali  avesse  per  proprio  conto  prò. 
prietà  agglutinanti  sul  bacillo  del  tifo. 

A  tale  sciopo,  da  profondi  tagli  fatti  sulla  faccia  interna  degli 
orecchi  di  alcuni  di  tali  animali  raccolsi  in  tubi  sterilizzati  tanto 
sangue  che  mi  desse  una  quantità  di  siero  sufficiente  per  le  esperienze 
che  volevo  fare  ;  e  con  questo  procedei  alle  prove  di  agglutinamento 
su  cultura  in  brodo  dello  stesso  campione  di  tifo  del  quale  poi  mi 
servivo  por  la  preparazione  delle  tossine. 

Per  la  misurazione  del  potere  agglutinante  del  siero  di  sangue 
in  esame  sulla  brodocultura  io  mi  sono  servito  di  due  pipette  di 
vetro  esattamente  calibrate,  di  cui  una  della  capacità  di  1  ce.  o-ra- 
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duato  al  centesimo,  V  altra  divisa  in  10  parti  ognuna  delle  quali 
equivaleva  ad  1  mm\ 

Con  la  prima  misuravo  la  cultura  in  brodo,  con  V  altra  il 
siero  che  mescolavo  insieme  entro  piccoli  tubi  di  vetro  previa- 
mente sterilizzati. 

Arrivai  così  a  fare  le  diluizioni  in  modo  assolutamente  esatto 
con  differenze  massime  di  */«»  incominciando  da  mescolare  1  di 
siero  su  10  di  cultura  ed  andando  fino  ad  1 :  2000  ed  anche  a 
più  occorrendo. 

1  tubetti  contenenti  la  miscela,  disposti  entro  appositi  soste- 
gni e  sistemati  in  modo  da  poter  rilevare  a  colpo  d'occhio  il  li- 
mite massimo  di  potere  agglutinante  cui  potesse  giungere  il  siero 
in  esame,  li  mettevo  in  termostato  a  37"^  dove  li  tenevo  per  3  ore. 

Trascorso  questo  tempo,  li  toglievo  di  là,  ed  osservavo  nella 
scala  dei  tubi  fino  a  qual  punto  era  avvenuto  V  agglutinamento 
dei  batteri  che  riconoscevo  per  ciò,  clie  nella  cultura  la  (|uale 
dapprima  era  uniformemente  torbida,  la  metà  superiore  era  dive- 
nuta perfettamente  limpida,  mentre  la  metà  inferiore  conteneva 
una  grande  quantità  di  piccoli  fiocchi  biancastri  che  le  davano  un 
aspetto  quasi  granuloso  ;  una  parte  dei  quali  era  già  depositata  sul 
fondo. 

Per  maggiore  esattezza  controllai  sempre  gli  agglutinamenti 
così  ottenuti  in  vitro,  con  V  esame  della  parte  sedimentata  in 
goccia  pendente,  assicurandomi  in  tal  modo  (con  la  osservazione 
che  i  bacilli,  oltreché  essersi  riuniti  in  ammassi,  avevano  perduta 
completamente  la  loro  motilità)  dell'  avvenuta  reazione. 

Con  tale  metodo  che  poi  mi  servì  in  tutte  le  altre  mie  inda- 
gini potei  esaurientemente  accertarmi  che  il  sangue  dei  cani  nor- 
mali non  agglutina  il  bacillo  di  Kberih  neppure  con  diluizioni  di 
20  parti  di  siero  su  1  di  broducultura. 

Assicuratomi  di  questo,  volsi  il  mio  studio  a  verificare  se  le 
tossine  tifiche  preparate  nel  modo  sopradescritto  provocassero  co- 
stantemente in  tali  animali  la  formazione  di  agglutinine  specifiche 
per  il  bacillo  del  tifo,  e  perciò  iniziai  una  prima  serie  di  ricerche 
preliminari  inoculando  sottocute  a  4  cani  le  tossine  tifiche  nella 
dose  di  15  ce.  per  kilogr.  in  peso,  quantità  che  io  sapevo  cor- 
rispondere alla  dose  massima  non  mortale. 
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Dopo  la  iniezione,  saggiando  il  sangue  prima  di  sei  in  sei 
ore,  poi  di  dodici  in  dodici  e  finalmente  di  ventiquattro  in  venti- 
quattro ore,  riuscii  ad  ottenere  in  tutti  un  risultato  positivo  non 
solo,  ma  anche  a  stabilire,  ciò  che  in  realtà  era  stato  già  osser- 
vato da  Deutsch,  da  Levy  e  Bruns  e  da  altri  pure,  che  le  agglu- 
tinine non  si  dimostrano  nel  siero  subito  dopo  la  inoculazione  delle 
tossine,  ma  bensì  dopo  un  periodo  di  incubazione  che  nei  miei  cani 
oscillò  fra  i  cinque  ed  i  sette  giorni. 

Tale  metodo  di  produzione  delle  agglutinine  nell'  organismo 
animale,  già  del  resto  adoperato  da  Levy  e  Bruns  {2\)^  da  Widal^ 
da  Sicard  e  Chanteniesse  e  da  altri  coi  filtrati  del  bacillo  del  tifo, 
del  proteo,  del  piucianeo,  ecc.  ha,  a  mio  parere,  due  vantaggi  su 
quelli  di  inoculare  culture  di  microrganismi  sia  viventi  sia  uccisi 
col  cloroformio,  col  calore  od  in  qualsiasi  altro  ^  modo  ;  primiera- 
mente perchè  elimina  il  dubbio  che  le  agglutinine  si  formino  nei 
tessuti  nel  punto  ove  venne  fatta  la  inoculazione,  data  la  rapidità 
con  la  quale  il  liquido  iniettato  viene  assorbito  (il  che  Massari 
ed  io  abbiamo  dimostrato,  e  per  la  rapida  scomparsa  della  tume- 
fazione prodotta  dalla  massa  di  liquido  introdotta  sotto  la  cute,  o 
per  la  quasi  istantanea  comparsa  di  gravi  fenomeni  di  intossica- 
zione) ;  ed  in  secondo  luogo  perchè  toglie  qualsiasi  appoggio  alla 
opinione  che  i  corpi  batterici  iniettati  portino  con  sé  tali  sostanze 
e  le  riversino  nel  torrente  circolatorio. 

In  questa  prima  serie  di  esperienze  io  volli  inoltre  studiare 
come  le  agglutinine  si  comportassero  sia  rispetto  alla  durata 
della  loro  presenza  nel  sangue,  sia  circa  al  modo  della  loro 
scomparsa. 

Potei  a  questo  riguardo  osservare  come,  mentre  nel  momento 
in  cui  si  rivela  nel  siero  la  loro  presenza  esse  vi  sono  in  propor- 
zioni minime,  24  ore  dopo  raggiungono  proporzioni  altissime  ; 
aumentano  ancora  un  poco  fino  all'S-'-lO*  giornata  dopo  la  inie- 
zione delle  tossine,  ma  poi  rapidamente  diminuiscono  finché  dopo 
15  giorni  è  difBcile  metterne  in  evidenza  minime  tracce;  risul- 
tando cosi  che  con  tale  metodo  la  loro  formazione  nell'organismo 
dei  cani  non  dura  molto  a  lungo,  mentre  relativamente  rapida  ne 
è  la  eliminazione. 

Queste  mie  prime    osservazioni   le   quali   come  ho  già  detto 
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non  sono  che  la  conferma  di  qnanto  da  altri  già  da  lungo  tempo 
era  stato  veduto,  fanno  di  per  sé  stesse  pensare  che  le  tossine 
entrate  in  circolo,  si  vadano  a  fissare  su  qualche  gruppo  di  ele- 
menti cellulari,  i  quali  stimolati  da  esse,  si  incarichino  di  elabo- 
rare tutte  quelle  sostanze  che  vanno  sotto  la  denominazione  di 
anticorpi  (fra  cui  possono  pure  annoverarsi  le  agglutinine)  ;  e  che 
giunti  a  saturazione  se  ne  liberino  tutto  ad  un  tratto  gettandole 
nel  torrente  circolatorio  ove  rimangono  fintantoché  non  sieno  del 
tutto  eliminate  per  gli  organi  emuntori;  cosa  tantopiìi  verosimile 
inquantochè  la  loro  presenza,  (in  special  riguardo  per  le  aggluti- 
nine), è  stata  riscontrata  e  nelle  orine,  e  nella  bile,  e  nel  sudore  e 
nel  latte  e  nel  secreto  delle  ghiandole  lacrimali  ed  anche  nelle  fecce. 

I  risultati  ottenuti  sono  riferiti  nella  seguente  tavola. 

Serie  I. 

Ssperienza  1^.  —  Canina  pomera  a  pelo  lungo  bianco,  del  peHo 
di  Kg.  8650.  11  8  novembre  1904  le  inietto  sott4)cute  circa  60  ce.  di 
tossina  tifica. 

II  9  novembre  compaiono  nel  siero  di  sangue  le  agglutinine  spe- 
cifiche^il  12  rap^giungono  il  loro  massimo,  il  17  sono  completamente 
scomparse. 

Ssperienza  8*.  —  Cane  da  lepre  a  pelo  raso  di  colore  mar- 
rone toppato  in  bijlnco  del  peso  di  K>?.  6,500. 

Il  18  novembre  1904  viene  iniettato  sottocute  con  100  ce.  di  tos- 
sina :  il  22  il  siero  dimostra  possedere  pott^re  a^|<lutinante  sul  bacillo 
del  tifo  pei  quanto  minimo. 

Questo  ra^r^i un i^e  il  suo  massimo  il  27.  Il  2  dicembre  è  già  quasi 
scomparso. 

Ssperienza  3*.  —  Cane  jwmero  a  pelo  lungo  di  colore  mar- 
rone. Pewa  Kg.  5,000. 

L'  8  dicembre  gli  inietto  sottocute  75  ce.  della  solita  tossina. 

II  suo  siero  di  sangue  comincia  ad  agglutinare  il  bacillo  del  tifo 
il  18  :  aumenta  rapidamente  tino  al  18,  poi  va  grado  a  grado  diini- 
nueudo  tinche  il  28  gli  trovo  un  potere  agglutinante  di  appena  1  ;  10. 

esperienza  •4*.  —  Altro  pomero  a  pelo  lungo  marrone  toppato 
in  nero.   Pesa  Kg.  5,800. 

Il  23  dicembre  1904  gli  inoculo  sotto  la  cute  90  ce.    di    tossina. 

Il  30  trovo  che  il  suo  siero  agglutina  con  1  .*  10  ;  il  2  gennaio  1905 
con  1  ;  850  5  il  9  è  già  ridisceso  ad  1  ;  10. 
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Serie  I.  —  Bicerche  sui  momenti  della  comparsa  e  scomparsa  del  potere  ag- 
glutinante nel  siero  di  sangue  dei  cani  inlettati  sottocute  con  tossina  tifica. 
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0      »         » 

400 

525 

500 

600 

10      > 

500 

600 

550 

850 

11      » 

425 

550 

700 

650 

12      • 

200 

400 

450 

500 

13      » 

25 

150 

300 

325 

U      » 

— 

50 

125 

200 

15      . 

— 

10 

75 

75 

IG      » 

— 

— 

10 

25 

17      > 

— 

— 

— 

10 

18      »        » 

— 

— 

— 

— 

19      » 

— 

— 

— 

— 

20      y^ 

— 

— 

— 

— 

Dopo  di  ciò,  in  una  2''  serie  di  esperienze  ricercai  se  il  grado 
di  agglutinamento  era  uguale  in  tutto  il  sangue,  oppure  variava 
nei  differenti  territori  vasali.  Il  concetto  che  mi  spinse  a  tali  inve- 
stigazioni era  questo  : 
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Se  le  agoriutinine  si  formtussero  direttamente  nel  sangue  circo- 
lante, il  siero  dovrebbe  evidentemente  possedere  un  potere  agglu- 
tinante sempre  e  costantemente  uguale  qualunque  sia  il  luogo  donde 
il  sangue  venga  raccolto. 

Che  se  ciò  non  fosse,  se  asistessero  differenze  fra  il  potere  ag- 
glutinante del  siero  del  sangue  raccolto  in  una  data  regione  e 
quello  prelevato  da  un'  altra  qualsiasi,  questo  porterebbe  ad  ammet- 
tere che  là  dove  esse  escono  in   maggiore  quantità,    là  si  formino. 

Ricerche  sistematiche  in  questo  senso,  astrazione  fatta  da  quelle 
che  Couìviont  esegui  su  cadaveri  di  tifosi  con  risultati  molto  in- 
certi ;  e  quelle  del  Migliorato  (22)  che  facendo  confronto  fra  il 
potere  iigglutinante  del  sangue  circolante  e  quello  estratto  per  pun- 
tura dalla  milza,  potr»  osservare  che  in  quest'ultimo  la  sieroreazione 
avveniva  in  modo  più  rapido;  per  quanto  è  a  mia  conoscenza  non 
sembra  sieno  ancor  state  fatte,  ed  è  appunto  per  ciò  che  in  sei  cani 
iniettai  le  tossine  tifiche  nelle  proporzioni  sovraricordate,  e  stabilito 
il  momento  in  cui  le  agglutinine  si  rendevano  palesi,  ad  ognuno  di 
essi  prelevai  asetticamente  il  sangue  dalla  carotide  e  dall'  arteria 
femorale,  e  dalle  vene  femorale,  splenica,  giugulare,  porta  e  sovraepa- 
tiche,  e  raccolsi  la  linfa  mediante  listola  del  dutto  toracico. 

I  risultati  ottenuti  dalla  prova  di  agglutinamento  fatta  sul 
siero  di  sangue  prelevato  da  questi  vari  territori  vasai!,  sono  espo- 
sti nella  seguente  tavola  numerica. 

Serie  li. 

esperienza  B*.  —  ('ano  da  lepre  a  pelo  raso  di  eolore  marroiie 
del  peso  di  Kg.   J>,ÌH)(). 

II  10  ^eiiiuiio  1905  dojio  avergli  prelevato  inediante  puntura  della 
vena  giugulare  estema  alcuni  eentinietri  cubici  di  sangue  |M*r  wiggiare 
il  potere  agglu4inant4^  del  siero  sul  biu-illo  del  tifo  prima  della  inie- 
zione della  tossina,  gli  niocnlo  sottocute  120  ce.  di  tossina  tifica. 

C'inque  giorni  dopo  compaiono  le  agglutinine  nel  siero. 

11  16  lo  opero  e  (pi indi  lo  uccido. 

esperienza  6*.  —  Cane  danese  cucciolo  a  pelo  raso  di  colore 
marrone  to])pato  in  bianco.   Pesa  K<^.   12,000. 

Il  17  gennaio  1905  <?li  inietto  sotto  cute  ISO  ce.  di  tossina  di 
tifo,  il  24  il  siero  di  sangue  dimostra  proprietà   agglutinante. 

Il  25  lo  opero  e  quindi  lo  sacritico. 
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Serie  II.  —  Ilicerche  sul  potere  agglutinante  del  siero  di  sangue  prele- 
vato in  diversi  territori  vasali,  in  cani  normali  previaiìiente  iniettati 
sottocute  con  tossine  tifiche. 
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esperienza  T*.  —  Piccolo  poiiiero  a  pelo  lungo  bianco,  peso 
Kg.  4,500. 

Ix)  inietto  sottocute  con  70  ce.  di  tonsina  di  tifo  il  26  gennaio 
1905  e  lo  uccido  il  1  febbraio  dopo  averlo  o|R»rato  ;  esHendogli  comparse 
le  agglutinine  nel  sangue  il  giorno  precedente. 

esperienza  8*.  —  Cane  poniero,  esso  pure  a  pelo  lungo  com- 
pletamente bianco.  Peso  Kg.-  6,500. 

Il  2  febbraio  1905  gli  inoculo  sotto  la  cute  del  dorso  90  ce.  di 
tossina  tifica.  Constato  la  presenza  di  agglutinine  nel  siero  di  sangue 
1'  8  febbraio.  Il  9  lo  sacrifico. 

Esperienza  9*.  —  Cane  jMimero  a  pelo  lungo  giallastro,  i)e80 
Kg.  5,200.  Il  10  febbraio  1905  gli  inietto  sottocute  80  ce.  di  tossina 
tìfica,  il  15  trovo  che  il  suo  siero  di  sangue  ha  acquistato  il  potere 
agglutinante  ;  il  16  lo   uccido. 

esperienza  IO*.  —  Cane  di  razza  btistarda  a  pelo  raso,  nero, 
peso  Kg.  5,400. 

Viene  iniettato  sotto  cute  con  80  ce.  di  tossina  di  tifo  il  17  feb- 
braio 1905.  Le  agglutinine  compaiono  nel  siero  del  sangue  il  24.  Il 
25  V  opero  nel  solito  modo  e  (juindi  lo  uccido. 

Tali  cifre  sono  di  per  so  stesse  esplicative. 

Esse  dimostrano  che  in  realtà  fra  i  vari  territori  sanguigni 
presi  in  esame  esistono  delle  differenze  rispetto  al  contenuto  in  ag- 
glutinine nel  siero,  differenze  mantenutesi  in  ogni  esperienza  sem- 
pre uguali  e  costanti. 

Risulta  da  esse  come  il  sangue  raccolto  dalla  vena  femorale  è 
dotato  di  un  potere  agglutinante  di  gran  lunga  superiore  a  quello 
prelevato  altrove.  Ad  esso  segue  il  sangue  della  vena  splenica  con 
cifre  alquanto  più  basse,  ma  però  sempre  discretamente  elevate. 
Viene  in  terza  linea  la  vena  giugulare  e  dopo  questa,  la  carotide, 
r  arteria  femorale  ed  i  capillari  della  cute  il  cui  sangue  contiene 
agglutinine  in  quantità  pressochò  simili  essendo  le  differenze  che 
esistono  fra  loro  di  piccola  entità,  ed  infine  la  vena  porta  e  le  vene 
sovraepatiche  con  cifre  costantemente  uguali. 

La  linfa  tiene  V  ultimo  posto.  Essa  solo  una  volta  non  ha  mo- 
strato proprietà  agglutinanti  per  il  bacillo  del  tifo. 

La  ragione  di  questo  risultato  negativo  è  però  da  ricercarsi 
nel  fatto  che  allora  fu  presa  dopo  quattro  ore  che  V  animale  aveva 
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fatto  un  pasto  copioso,  e  cioè  nel  momento  della  massima  digestione 
per  cui  dal  dutto  toracico  non  fu  raccolto  che  chilo. 

Nelle  altre  cinque  esperienze,  quando  cioò  fu  prelevata  da 
animali  digiuni  da  circa  24  ore,  essa  diede  risultati  sempre  positivi 
per  quanto  in  proporzioni  molto  limitate. 

Riassumendo  dunque  i  risultati  ottenuti  in  queste  esperienze, 
si  può  dire  che  mentre  le  agglutinine  risultarono  esser  contenute 
nel  sangue  arterioso  in  proporzioni  uguali,  e  nei  capillari  della 
cute  ora  uguali,  ora  di  poco  inferiori  a  quelle  delle  arterie  ;  Varia- 
bilissime invece  si  dimostrarono  nei  vari  territori  venosi  ;  e  nella 
linfa  inferiori  a  quelle  del  sangue. 

Come  ora  spiegare  questi  fatti  ? 

Si  comprende  molto  bene  l' uniformità  del  sangue  arterioso  ri- 
spetto al  contenuto  in  agglutinine,  ma  come  interpretare  le  differenze 
che  esistono  nel  venoso? 

La  spiegazione  più  semplice  sarebbe  questa  : 

Visto  che  il  sangue  venoso  contiene  agglutinine  in  quantità  su- 
periori di  quello  arterioso,  è  lecito  supporre  che  esse  si  producano 
nei  diversi  organi  ;  ma  se  ciò  a  priori  può  essere  ammesso  per  la 
milza  dalle  cui  vene  ne  escono  molto  più  di  quelle  che  vi  entrano 
per  r  arteria,  lo  stesso  non  può  dirsi  per  il  reperto  della  vena 
femorale. 

Donde  possono  venire  in  questa  vena  le  agglutinine  ? 

Considerando  la  tessitura  anatomica  dell'  arto  inferiore,  si  può 
pensare  al  midollo  osseo  ed  al  tessuto  muscolare.  Non  già  alle 
ghiandole  linfatiche  che  vi  sono  in  primo  luogo  poco  numerose,  e 
poi  perchè  abbiamo  visto  che  nella  linfa  le  agglutinine  vi  sono  con- 
tenute in  scarsa  quantità. 

Per  vedere  se  fossero  prodotte  dai  muscoli,  uccisi  duo  cani  nel 
momento  in  cui  il  sangue  aveva  un  potere  agglutinante  piuttosto 
elevato,  e  presa  una  certa  quantità  di  muscoli  della  coscia  li  macinai 
insieme  a  rena  di  vetro  finché  non  li  ebbi  ridotti  ad  una  poltiglia 
omogenea.  Da  questa  massa  estrassi  il  succo  per  strizzamento  e 
con  questo  procedetti  alle  prove  di  agglutinamento,  ma  ottenni  risul- 
tati completamente  negativi. 

Rimaneva  il  midollo  osseo,  ma  data  la  scarea  quantità  di  cui 
ne  sono  provviste  le  ossa  lunghe  del  cane   era  supponibile   anche 
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per  questo  un  esito  negativo.  Volli  però  tentare,  ed  usando  dello 
stesso  procedimento  tenuto  per  le  masse  muscolari  ne  estrassi  il 
succo.  Però  anche  questo  non  agglutinò  affatto  il  bacillo  del  tifo. 
Dunque  da  questa  2"  serie  di  esperienze  non  ò  dato  trarre  qual- 
siasi spiegazione. 

Relativamente  all'uguaglianza  nel  contenuto  di  agglutinine  tra 
la  porta  e  le  sovraepatiche,  mal  si  comprende  come  nel  fegato  en- 
trino tante  agglutinine  quante  ne  escono. 

Bisognerebbe  ammettere  che  quest'organo  rimanesse  inerte  di 
fronte  a  tali  sostanze  ;  ma  come  si  spiega  allora  la  costante  pre- 
senza di  esse  nella  bile  per  quanto  in  proporzioni  basse  ? 

E  poi,  anche  non  volendo  considerare  il  contributo  dei  vari 
rami  venosi  tributari  della  porta,  non  si  versa  in  questa  il  sangue 
refluo  della  milza  che  noi  abbiamo  veduto  possedere  un  elevato 
potere  agglutinante? 

Unica  spiegazione,  a  mio  parere  possibile,  è  questa: 

Io  raccolsi  il  sasgue  dalla  vena  porta  chiudendo  il  tronco  prin- 
cipale mediante  una  pinza  del  Pean  proprio  al  disotto  della  vena 
splenica:  quindi  le  cifre  ottenute  non  rappresentavano  il  contenuto 
in  agglutinine  di  tutto  il  sistema  portale,  ma  bensì  quello  del  san- 
gue delle  mesenteriche  inferiori  e  superiori. 

È  dunque  lecito  supporre  che  nel  fegato  entrino  agglutinine 
in  quantità  maggiore  di  quelle  che  ne  escono  e  che  queste  in  una 
parte  vengano  leutamente  eliminate  per  la  bile,  nello  stesso  modo 
che  in  parte  sono  eliminate  per  le  orine. 

♦ 

Dalle  ricerche  finora  eseguite  non  è  possibile  dedurre  con  cer- 
tezza dove  le  agglutinine  traggono  origine,  e  solo  si  potrebbe  in 
linea  approssimativa  supporre  che  si  formassero  in  parte  nel  mi- 
dollo osseo,  in  parte  nella  milza,  ed  in  minime  parti  anche  nelle 
ghiandole  linfatiche. 

Che  se  ciò  in  realtà  fosse,  quale  sarebbe  il  contributo  che 
ognuno  di  questi  organi  e  gruppi  di  organi  dovrebbe  dare  alla 
formazione  di  CvSse? 

Facile  compito  sarebbe  il  dimostrarlo,  quando  fosse    possibile 
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volta  per  volta  neutralizzare  gli  effetti  di  ciascuno  di  essi;  ma  ciò 
per  il  midollo  osseo  e  per  le  ghiandole  linfatiche  è  assolutamente 
impossibile. 

Possibile  invece  ò  per  la  milza  che  si  può  togliere  senza  recar 
nocumento  all'organismo  animale,  ed  è  perciò  che  in  una  S^  serie 
di  esperienze  asportai  in  epoche  differenti  la  mika  a  quattro  cani, 
prima  e  dopo  la  iniezione  delle  tossine  di  tifo,  e  studiai  in  essi  il 
comportamento,  rispetto  al  contenuto  in  agglutinine,  del  siero  di  san- 
gue prelevato  dagli  stessi  territori  sanguigni  come  nella  serie  pre- 
cedente, meno  s'intende,  che  dalla  vena  splenica.. 

Riassumo  i  resultati  nella  tavola  seguente. 


Serie  III. 

£2speri6n2a  11*.  —  Cane  mastino  cucciolo,  pe«o  Kg.  8,500. 

Il  15  febbraio  1905  viene  operato  di  splenectomia. 

Il  26  gli  inoculo  sottocute  130  ce.  di  tossina  di  tifo.  Il  2  marzo 
constato  la  presenza  di  agglutinine  nel  suo  siero  di  sangue,  ed  il  3  lo 
sacritico. 

esperienza  18^.  —  Canina  giapponese  del  peso  di  Kg.  7,000. 

Il  1  febbraio  1905  fu  splenectomizzata.  Viene  inoculata  sottocut* 
con  105  ce.  di  tossina  tifica  il  5  marzo.  Il  potere  agglutinant^e  si  rende 
manifesto  il  12.  Il  13  la  uccido. 

esperienza  13*.  —  Cane  pomero  di  pelo  lungo  nei-o,  peso 
Kg.  5,550. 

Il  15  marzo  1905  lo  spleuectomizzo,  e  subito  dopo  gli  inietto 
sotto  la  cute  80  ce.  di  tossina  di  tifo.  Le  agglutinine  compaiono  nel 
sangue  il  21.  Il  22  lo  sacrifico. 

esperienza  14*.  —  Cane  pomero  di  pelo  lungo  giallastro,  top- 
pato  in  bianco,  peso  Kg.  4,000. 

Lo  inietto  per  via  sottocutanea  con  60  ce.  di  tossina  tifica  il  25 
marzo  1905. 

Quattro  giorni  dopo,  cioè  il  29  marzo,  gli  asporto  la  milza.  Il 
30  compaiono  le  agglutinine  nel  siero.  Il  31  lo  uccido. 
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8EUIK  III.  —  Bicerehe  »ul  potere  agglutinante  del  siero  di  sangue  prele- 
vato in  diversi  territori  sa/nguigni  in  cani  spleneetomàzsati  ed  iniettati 
sottocute  con  tossine  tifiche. 


Territori  ramli. 

Esperiensa  11» 

E«perienM  12> 

EgperieDM  13* 

Eaperlensa  14* 

al  momento 

CapiUari     \      •*«""  ^""^ 
della  cute    j      «""!«'«»• 

24  ore  dopo 

25 

1  :10 

1:50 

:25 

400 

1  :200 

1  :  450 

500 

Carotide 

500 

1:200 

1:  500 

500 

Arteria  femorale 

500 

1  :200 

1  :500 

:  500 

Vena  femorale 

800 

1  :  700 

1  :900 

1200 

Vena  giugaluro 

300 

1  :  300 

1  :425 

800 

Vena  porta . 

250 

1  :200 

1:400 

450 

Vene  sovrepatiche 

250 

1  :  200 

1  :400 

450 

Linfa 

400 

25 

125 

1  :  300 
1  :25 
1  :  100 

1  :  500 
1  :  50 
1  :  175 

550 

75 

200 

Bile 

Orina .  . 

Per  quanto  nel  V  cane  la  splenectomia  abbia  preceduto  di  11 
giorni  alla  iniezione  delle  tossine  di  tifo;  nel  2**  cane  l'abbia  pi-e- 
ceduta  di  32  giorni;  nel  3®  le  due  operazioni  sieno  state  eseguite 
contemporaneamente,  e  nel  4'  infine,  la  iniezione  abbia  preceduto 
di  4  giorni  l'ablazione  della  milza,  i  risultati  furono  pressoché  iden- 
tici a  quelli  della  II  serie. 

Infatti  le  agglutinine  (^ua  come  là  sono  comparse  fra  il  4**  ed 
il  T'^  giorno  dopo  la  inoculazione  delle  tossine  tifiche;  sono  rapi- 
damente salite  entro  24  ore  a  cifre  elevate  e  si  sono  dimostrate 
nel  sangue  della  vena  femorale  sempre  in  quantità  molto  mag- 
giore che  altrove;  nei  capillari  della  cute,  nella  carotide  e  nella 
vena  giugulare  con  cifre  oscillanti  ma  molto  prossime  fra  loro,  e 
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nella  vena  porta  e  nelle  sovraepatiche  con  cifi'e  costantemente 
uguali. 

Solo  la  linfa,  se  si  paragonano  le  cifre  ottenute  in  animali 
provvisti  di  milza,  con  queste  risultanti  da  cani  splenectomizzati, 
sembra  contenerne  quantità  superiori,  giacché  prendendo  come 
termine  di  paragone  il  contenuto  in  agglutinine  del  siero  di  sangue 
prelevato  dalla  carotide  si  può  osservare  come  nella  2*  serie  le 
differenze  fra  quello  e  la  linfa  sono  piuttosto  marcate,  mentre  in 
questa  3^  serie  o  non  esistono  affatto  o  sono  minime. 

Il  fatto  poi  che  nelle  orine  di  questi  animali  sempre  fu  ri- 
scontrato un  potere  agglutinante  piuttosto  elevato  per  il  bacillo  del 
tifo  dimostra  e  conferma  ciò  che  ò  già  stato  più  volte  osser\ato, 
che  i  reni  rappresentano  una  fra  le  più  importanti  vie  di  elimina- 
zione delle  agglutinine. 

Da  queste  ultime  esperienze  si  può  dunque  dedurre  che  la 
milza,  anche  se  in  realtà  prendesse  parte  alla  formazione  di  esse, 
non  è  a  tale  scopo  strettamente  necessaria,  giacché  la  sua  mancanza 
non  porta  alcuna  modificazione  nella  loro  produzione. 

*      ♦ 

Vedendo  che  lo  studio  del  potere  agglutinante  nel  sangue  non 
dava  risultati  precisi  io  mi  decisi  a  ripetere  le  ricerche  del  Caur- 
mont^  deWArloingy  di  Fodor  e  Rigkr^  di  Pfeiffer  e  Marx^  dì 
Van  Emden^  di  Deutsch,  di  Oeìigou^  di  Rath  e  di  Jatta  sul  conte- 
nuto in  agglutinine  dei  succhi  viscerali;  ricerche  che  pur  essendo 
state  condotte  con  metodi  pressoché  uguali  hanno  dato  a  tali 
autori  risultati  così  differenti  da  indurli  a  conclusioni  diametral- 
mente opposte. 

A  tale  scopo,  in  epoche  varie  iniettai  quattro  cani,  di  cui  due 
di  sesso  maschile  e  due  femmine,  con  la  dose  massima  non  mor- 
tale di  tossine  del  tifo;  e  dopo  alcuni  giorni  li  sacrificai  mediante 
salasso  da  una  vena  femorale,  servendomi  poi  del  siero  di  sangue 
proveniente  da  questo  vaso  quale  termine  di  confronto. 

Nell'intendimento  di  eliminare  il  sangue  quanto  più  fosse  pos- 
sibile, praticai  il  lavaggio  dell'organismo  mediante  soluzione  steri- 
lizzata di  cloruro  di  sodio  al  0,75  7o  ^^^  incominciai  neir animale 
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tuttora  vìvente,  e  proseguii  dopoché  era  morto  fintantoché  il  li- 
quido introdotto  per  il  moncone  centrale  di  una  delle  vene  femo- 
rali, non  riusciva  dall'arteria  femorale  dello  stesso  lato,  pressoché 
incoloro. 

Questo  per  impedire  che  la  reazione  agglutinante  fosse  causata 
dal  sangue  contenuto  nei  visceri  piuttostochè  dagli  estratti  di 
(luesti. 

Aprivo  allora  il  cadavere  e  ne  traevo,  il  più  rapidamente  pos- 
sibile, uno  per  uno  i  visceri  di  cui  volta  per  volta  prendevo  una 
certa  quantità  che  accuratamente  pesavo  e  poi  pestavo  in  un  mortaio 
sterilizzato  insieme  a  finissima  rena  di  vetro  fintantoché  non  ne  ri- 
sultava una  poltiglia,  polla  quale  con  l'esame  microscopico  non  era 
possibile  riconoscere  traccio  di  elementi  cellulari.  Aggiungevo  poi  a 
questa,  tanta  soluzione  di  cloruro  di  sodio  al  75  7o  ^^  ^  raggiun- 
gere 5  volte  il  peso  del  frammento  di  organo  adoperato;  rimuovevo 
la  massa  ancora  per  un  poco  di  tempo  per  ottenere  così  un  insieme 
omogeneo;  versavo  il  miscuglio  in  tubi  di  assaggio,  vi  aggiungevo 
alcune  gocce  di  cloroformio  per  impedire  ogni  eventuale  inquina- 
mento, e  li  tenevo  per  24  ore  in  stufa  a  37*. 

Infine  filtravo  per  cai-ta  ;  e  del  filtrato  mi  servii  per  le  mie  ri- 
cerche. 

Gli  organi  da  cui  estrassi  i  succhi  che  mi  servirono  per  le 
ultime  serie  di  esperienze  furono: 

Midollo  osseo,  milza,  ghiandole  linfatiche,  grande  omento,  pelle 
nei  punti  ove  fu  fatta  la  iniezione,  cuore,  polmoni,  timo,  tiroide, 
ghiandole  salivari,  fegato,  reni,  capsule  surrenali,  pancreas,  stomaco, 
intestino  nelle  sue  varie  sezioni,  muscoli  della  coscia,  cervello,  te- 
sticoli ed  ovaio. 

Per  ottenere  una  tal  quantità  di  midollo  osseo  sufficiente  per 
le  necessarie  diluizioni,  raccolsi  oltre  a  quello  contenuto  nelle  ossa 
lunghe,  anche  quello  delle  coste  e  pure  delle  vertebre  ;  che  ottenevo 
schiacciando  Tosso  entro  una  robusta  morsa. 

Noto  poi,  per  incidenza,  che  volli  anche  provare  se  la  solu- 
zione di  cloruro  sodico  ed  il  cloroformio  avessero  per  proprio  conto 
potere  agglutinante  sul  bacillo  del  tifo;  ma  che  ogni  ricerca  in  pro- 
posito sempre  mi  diede  risultato  completamente  negativo. 

Nel  quadro  seguente  sono  riassunti  i  resultati  ottenuti. 
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Serie  IV. 

esperienza  IB*.  —  Cane  pomero  a  pelo  lungo  nero,  peso  Kg.  5,100. 

Il  14  febbraio  1905  viene  inoculato  sottocuto  con  85  ce.  eli  toft- 
8ina  tifica.  Lo  uccido  10  giorni  dopo,  avendo  il  suo  siero  di  sangue 
prelevato  dalla  vena  femorale,  un  potere  agglutinante  di  1  ;  800. . 

Serie  IV.  —  Bicerehe  sul  potere  agglutinante  dei  succhi  dei  vari  visceri 
pì'clevati  da  cani  previamente  iniettati  sottocute  con  tossine  tifiche; 
qìuindx)  il  sangue  già  agglutinava  il  bacillo  del  tifo. 


Visceri  da  onl  farono  entnitti 
i  «aochl 

Midollo  osseo 

Mika 

Ghiandole  linfatiche 

Grande  omento 

Pelle  nei  punti  ove  fu  fatta 
la  iniezione 

Cuore 

Polmoni 

Timo 

Tiroide 

Ghiandole  salivari 

Fegato 

Reni.. 

Capsule  surrenali ...    . . . 

Pancreas 

Stomaco 

Intestino -  •  • 

Ovaio 

Testicolo .   .   - 

Muscoli  della  coscia 

Sistema  nervoso.  ....*.. 

Siero  di  sangue  prelevato 
dalla  vena  femorale . . 


Eaperienuft  15*,EsperienEa  IC» 


1  :  25 
0 
0 
0 

0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 

1  :800 


1  :  100 
1  :  50 
1  :  50 
1  :  25 

0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 

1  :400 


Knperiensa  17* 


100 
50 
50 
10 

0 

0 

0 

0 

0 

0 

0 

0 

0    * 

0 

0 

0 

0 

0 

0 

0 

1  :  300 


I«]i}perienia  18< 


50 
25 
25 
10 

0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 

1:  10 
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esperienza  16*.  —  Cagna  poenter  a  jielo  raso  bianco  toppata 
in  nero,  peso  Kg.  14,500. 

La  inietto  sottocute  con  220  ce.  di  tossina  di  tifo  il  18  mai7.o  1905. 
Il  28  la  uccido  quando  il  siero  di  Hangue  aveva  un  potere  aggluti- 
nante di  1  ;  400. 

Ssperienza  l*?*.  —  Cane  pomero  a  pelo  lungo  di  color  marro- 
ne, peso  Kg.  7,500. 

Il  13  aprile  1905  gli  inoculo  sottocute  120  ce.  di  tossina  tifica. 
Il  38,  quando  il  suo  siero  di  sangue  agglutinava  il  bacillo  del  tifo, 
nella  proporzione  di  1  *  300,  lo  sacrificai. 

Beperienza  18'.  —  Piccola  canina  bastarda  a  pelo  raso  nero, 
)M)sa  Kg.  8,600. 

Il  25  marzo  1905  le  inietto  sotto  Cute  130  ce.  di  tossina  tifica,  e 
la  uccido  il  29,  quando  il  siero  di  sangue  prelevato  dalla  vena  femo- 
rale aveva  un  potere  agglutinante  solo  di  1  ;  10. 

In  un  primo  cane  che  uccisi  dopo  10  giorni  dalla  iniezione 
(Ielle  tossine  del  tifo,  quando  il  siero  del  sangue  raccolto  dalla 
vena  femorale  aveva  un  potere  agglutinante  di  1 :  800,  solo 
l'estratto  acquoso  del  midollo  osseo  mi  diede  un  risultato  positivo 
nella  diluzione  di  1 :  25.       ^ 

Nel  2^  e  3°  animale  che  sacrificai  ambedue  5  giorni  dopo  la 
inoculazione,  con  poteri  agglutinanti  del  siero  di  sangue,  per  Timo 
di  1 :  500  e  per  V  altro  di  1 :  300,  la  reazione  avvenne  solamente 
per  i  succhi  del  midollo  osseo,  milza,  ghiandole  linfatiche  e  grande 
omento. 

Lo  stesso  potei  osservare  nel  4°  cane  ucciso  4  giorni  dopo 
con  un  potere  agglutinante  del  siero  di  1:10. 

Tutti  gli  altri  visceri  esaminati  si  sono  costantemente  dimo- 
strati sprovvisti  di  ogni  benché  minima  azione  agglutinante  sul 
bacillo  del  tifo. 

Queste  esperienze  sono  probative.  Esse  dimostrano  che  solo  gli 
organi  ematopoietici  producono  le  agglutinine  giacché  è  stato  sola^ 
mente  possibile  dimostrarle  negli  estratti  acquosi  del  midollo  osseo, 
della  milza  e  degli  apparati  linfatici  ;  essendo  supponibile  che  quello 
scarso  potere  agglutinante  di  cui  si  è  dimostrato  provvisto  il  grande 
omento  gli  sia  conferito  dai  numerosi  elementi  linfatici  in  esso 
contenuti. 
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Un  punto  solo  rimane  oscuro,  ed  è  che  tali  sostanze  appariscono 
in  essi  contenute  in  quantità  molto  inferiore  a  quella  del  sangue. 

Questo  fatto  però,  a  mio  parere  si  può  spiegare  in  due  modi: 
sia  ponendo  mente  che  gli  estratti  viscerali  sono  il  prodotto  della 
mescolanza  di  una  parte  di  organo  con  circa  quattro  parti  di  solu- 
zione fisiologica  di  cloruro  di  sodio,  e  che  quindi  sarebbe  lecito 
supporre  che  le  cifre  ottenute  con  tali  prodotti  autolitici  rappre- 
sentassero approssimativamente  solo  la  quinta  parte  del  loro  effet- 
tivo potere  agglutinante,  venendo  cosi  a  dimostrare  come,  special- 
mente nel  midollo  osseo,  fossero  contenute  agglutinine  in  maggior 
quantità  che  nel  siero  di  sangue,  anche  nei  periodi  in  cui  questo 
ha  un  potere  agglutinante  piuttosto  alto  :  oppure  pensando  che  le 
agglutinine  formate  negli  organi  in  piccola  quantità,  si  riversassero 
continuamente  nel  sangue  ove  si  anderebbero  rapidamente  accu- 
mulando a  causa  della  lentezza  nella  loro  eliminazione. 

Sulla  maggiore  o  minore  attendibilità  sia  dell'una  sia  dell'al- 
tra spiegazione,  non  ò  possibile  pronunciarsi  in  modo  sicuro. 


Comprendendo  come  le  ultime  incertezze  non  potessero  essere 
remosse  fintantoché  non  fosse  dimostrato  essere  le  agglutinine  con- 
tenute negli  organi  prima  che  comparissero  nel  sangue,  in  una  5^ 
serie  di  esperienze  mi  accinsi  a  tale  ricerca,  i  cui  resultati  sono 
esposti  nella  seguente  tavola. 

Serie  V. 

esperienza  19*.  —  Cane  pomero  a  pelo  lungo  di  color  marrone 
toppato  in  nerO;  peso  Kg.  5,600. 

Lo  inietto  il  30  aprile  1905  con  90  oc.  di  tosftina  tifica  e  lo  ne- 
fido  la  mattina  del  4  maggio. 

Il  sangue,  al  momento  in  cui  V  animale  fu  8acrificato,  non  avevn 
alcun  potere  agglutmante  sul  bacillo  del  tifo. 

esperienza  SO*.  —  Cagna  bastarda  a  jìelo  niso  color  marrone, 
pesa  Kg.  4,800. 

Il  5  maggio  1906  le  inoculo  «otto  cute  75  ce.  di  tossina  di  tifo  e 
la  uccido  tre  giorni  dopo,  quando  nel  sangue  ancora  non  erano  com- 
parse agglutinine. 
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Serie  V.  —  Bicerehe  mi  potere  agglutinante  dei  succhi  dei  vaH  visceri 
prelevati  da  cani  previamente  iniettati  sotto  cute  con  tossine  tifiche  ; 
quando  il  sangue  a/ncora  non  agglutiìuira  il  haoillo  del  tifo. 


yi«oerì  àm  oni  forono  ertratti  i  Micchi 

Esperienza  I9* 

ItaperieiiM  20* 

Midollo  OBseo 

1:75 

1  :  50 

Milza 

1  :  50 

1  :30 

Ghiandole  linfatiche    

1  :50 

1  :  25 

Grande  omento 

1  :20 
0 

1  :  10 
0 

Pelle  nei  punti  ove  fu  fatta  la  iniezione. 

Cuore .' . 

0 

0 

Polmoni 

0 

0 

Timo 

0 

0 

Tiroide 

0 

0 

Ghiandole  salivari 

0 
0 

0 
0 

Fegato 

Reni 

0 

0 

Capsule  surrenali 

0 

0 

Pancreas 

0 

0 

Stomaco 

0 

0 

Intestino 

0 

0 

Ovaio 

0 

0 

Testicolo 

0 

0 

Muscoli  della  coscia 

0 
0 

0 
0 

Sistema  nervoso 

Siero  di  sangue  prelevato  dalla  vena  fe- 
morale  

0 

0 

I  risultati  ottenuti  nei  due  cani  a  tale  scopo  adoperati  mi  ap- 
parvero cosi  convincenti  da  togliere  ogni  dubbio  in  proposito. 

In  essi,  mentre,  al  momento  in  cui  li  sacrificai,  cioè  respet- 
tivamente  quattro  e  tre  giorni   dopo  la  inoculazione   delle   tossine 
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tifiche,  nel  siero  di  sangue  prelevato  dalla  vena  femorale  non  mi 
fu  possibile  rilevare  la  presenza  di  agglutinine  né  con  la  prova  in 
vitro  né  con  V  esame  in  goccia  pendente  ;  dai  succhi  del  midollo 
osseo,  della  milza,  delle  ghiandole  e  del  grande  omento  ottenni  una 
reazione  agglutinante  evidentissima. 

Da  queste  ultime  ricerche  dunque  è  chiaramente  dimostrato 
che  i  soli  organi  ematopoietici  producono  le  agglutinine. 

Esse  poi,  confermano  punto  per  punto  i  risultati  ottenuti  nelle 
precedenti  serie,  e  dimostrano  anche  che  il  midollo  osseo  ha  una 
parte  preponderante  nella  produzione  di  tali  sostanze,  mentre  la 
milza  e  le  ghiandole  linfatiche,  pur  contribuendovi,  ve  l' hanno  in 
grado  alquanto  minore. 

Per  esse  infine  è  messo  in  evidenza  come  fra  gli  estratti  del 
midollo  osseo,  milza  ed  organi  linfatici  da  un  lato,  ed  il  siero  di 
sangue  dalP  altro,  esiste  un  rapporto  inverso  rispetto  al  contenuto 
in  agglutinine  ;  giacché,  mentre  queste  si  trovano  negli  estratti 
acquosi  di  tali  visceri  già  prima  che  nel  sangue  ;  poco  dopo  la 
loro  compai-sa  in  questo,  cominciano  a  diminuire  in  quelli,  tantoché 
negli  ultimi  periodi,  quando  nel  siero  si  ha  un  potere  agglutinante 
tuttora  elevato,  nella  milza,  nelle  ghiandole  e  nel  grande  omento  é 
assolutamente  scomparso  ;  e  solo  nel  midollo  osseo  rimane  presente, 
però  in  proporzioni  minime. 

Ciò  spiega  la  brevità  della  durata  della  reazione  agglutinante 
nel  sangue  dopo  la  iniezione  della  tossina  tifica,  dimosti-ando  come 
gli  organi  preposti  alla  formazione  delle  agglutinine,  al  momento  in 
cui  sature  di  tali  sostanze  se  ne  liberano  gettandole  nel  toirente  cir- 
colatorio, cessino  di  produrne  ;  cosicché  esse  rimangono  nel  sangue 
fintantoché  non  sono  tutte  eliminate,  sia  per  la  bile,  sia  per  le  orine, 
come  io  stesso  ho  potuto  osservare,  sia  per  tutti  gli  altri  organi 
emulgenti. 

Riassumendo,  io  posso  dimque  dire  che  la  iniezione  sottocu- 
tanea di  tossine  del  tifo  provoca  nel  sangue  dei  cani  la  comparsa 
di  agglutinine  specifiche. 

Queste  si  rendono  dimostrabili  nel  siero  dei  cani  fra  il  5"  ed 
il  7**  giorno  dopo  la  iniezione  :  vi  aumentano  in  modo  estremamente 
rapido  entro  le  prime  ventiquattro  ore,  crescono  ancora,  però  di 
poco,  fino  air  ottavo,  decimo  giorno,  dopodiché  rapidamente  dimi- 
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naiscono,  tanto  che  in  15^^  giornata  la  loro  presenza  non  è  più  rile- 
yabile,  o  Io  è  solo  in  minime  proporzioni. 

Ricerche  comparative  sul  potere  agglutinante  del  siero  del  san- 
gue prelevato  dai  capillari  della  cute,  dalla  carotide,  dall'  arteria  e 
vena  femorale^  dalle  vene  giugulare,  splenica,  cava  e  sovraepatiche, 
nonché  dalla  linfa  raccolta  mediante  fistola  del  dutto  toracico^  hanno 
dimostrato  come  il  sangue  della  vena  femorale  contenga  agglutinine 
in  quantità  di  gran  lunga  superiori  a  quello  degli  altri  territori  va- 
sali  ove  non  esistono  difierenze  notevoli. 

La  linfa,  se  ra<x;olta  quando  V  animale  è  in  piena  digestione, 
non  agglutina  afiatto  il  bacillo  del  tifo  :  se  a  digiuno,  lo  agglutina; 
però  in  proporzioni  non  molto  elevate. 

La  splenectomia  non  influisce  affatto  sulla  formazione  e  sul 
modo  di  comportarsi  delle  agglutinine. 

Fra  i  visceri,  solo  il  midollo  osseo,  la  milza,  le  ghiandole  lin- 
fatiche ed  il  grande  omento  posseggono  un  potere  agglutinante  ; 
maggiore  nel  midollo  osseo,  minimo  nel  grande  omento.  Questo 
potere  esiste  già  prima  che  nel  sangue  sia  possibile  dimostrare 
r  esistenza  di  agglutinine. 

Per  tutto  questo  insieme  di  resultati  io  mi  credo  dunque  auto- 
rizzato a  concludere  che  le  agglutinine,  almeno  nel  tifo,  traggono 
effettivamente  origine  dagli  organi  ematopoietici  e  più  special- 
mente dal  midollo  osseo. 
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[Dall'  Istituto  di  Anatomia  Patologica  della  R.  Unitbrsità  di  Pisa 
DiRKTTo  dal  prof.  a.  Cesaris  Dembi.]. 


SULLA  REAZIONE  METACROMATICA  DEGLI  ERITROCITI 
NELLO  STATO  NORMALE  E  NEI  VARI  STATI  PATOLOfilCI. 

(CoD  ana  teTola). 


Nota  del  Prof.  A.  CESARIS  DEMEL, 


lu  una  mia  memoria  presentata  recentemente  all' Accademia 
dei  Lincei  C),  io  ho  potato  dimostrare  come  la  conosciuta  sostanza 
cromatica,  colorabile  a  fresco  in  alcuni  eritrociti  del  sangue  circo- 
lante e  del  midollo,  in  un  gran  numero  di  animali,  si  possa  differen- 
ziare colle  colorazioni  a  fresco  del  sangue,  in  due  parti,  morfolo- 
gicamente e  cromaticamente  distinte. 

La  sostanza  colorante  che  con  maggior  prontezza  e  chiarezza, 
ci  dà  questa  doppia  differenziazione  è  il  brillant-cresylblau.  Ri- 
sultati però  anche  buoni,  e  che  confermano  lo  stesso  fatto,  si  ot- 
tengono colla  tionina,  col  bleu  policromo  di  Unmi,  col  naphtilen- 
blau,  ecc.  ecc. 

Col  brillant-cresylblau  (*),  colorando  il  sangue  a  fresco,  si  vede 
che  la  sostanza  cromatica,  colorabile  come  sappiamo  negli  eritrociti 
giovani  di  origine  midollare,  si  differenzia  in  due  parti  distinte: 
Una^  a  strtUtura  filamentosa  (con  filamenti  talora  corti  ed  isolati, 
tal' altra  variamente  intrecciati  con  punti  nodali  più  scuri)  e  distinr 
tamente  colorata  in  bleu^  V  altra  a  forma  distintamente  granulare 
(rappresentata  da  uno  o  più  granuli  minuti,  variamente  disseminati 
nel  protoplasma  emoglobinico),  e  presentante  una  distinta  colora^ 
xione  metaeroììiatiea,  rosso^violacea.  (Vedi  figure). 

(*)  A.  Cesaris  Demkl,  Sulla  varia  tingiinlità  e  sulla  diffèretuiazione 
della  sostanza  cromatica  contenuta  in  alcuni  eritrociti,  (Atti  deU*  Acoad.  dei 
Lìncei,  1906). 

(^  Per  i  dettagli  tecnici  rimando  il  lettore  alia  mia  citata  memoria. 
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Qaesta  doppia  diSérenziazioue  normairnente,  non  si  ottiene  in 
tutti  i  globuli  rossi  a  contenuto  cromatico,  e  dove  si  ottiene,  varia 
da  globulo,  a  globulo  nello  stesso  sangue^  in  limiti  molto  ristretti, 
tanto  da  permetterci  di  stabilirne  un  tipo  normale,  per  ogni  ani- 
male considerato. 

Questa  doppia  differenziazione  si  ottiene  nel  modo  piii  evi- 
dente, ed  interessa  il  massimo  numero  di  globuli  rossi  nel  sangue 
della  vita  embrionale,  va  poi  diminuendo  gradatamente  per  numero 
di  globuli  interessati  e  per  evidenza,  dall'infanzia  all'età  adulta, 
dove  però,  sebbene  in  numero  limitato  di  globuli,  è  sempre  evi- 
dente anche  nell'  individuo  perfettamente  normale.  Non  dobbiamo 
dunque  ritenere  questo  reperto  come  esclusivamente  legato  al  pe- 
rìodo della  vita  embrionale. 

Negli  animali  a  globuli  rossi  nucleati  da  me  esaminati  :  tri- 
ton  cristatus,  rana  esculenta^  bufo  vulgaris,  lacerta  muralis,  lacerta 
virìdis,  platydactylus  muralis  e  tartarughe  terrestri  ed  acquatiche, 
si  hanno  le  immagini  più  facilmente  persuasive  a  questo  riguardo. 
In  questi  animali,  nel  protoplasma  emoglobinico  contornante  il 
nucleo,  si  vedono  sempre  in  tutti  gli  eritrociti,  dei  filamenti  cro- 
matici ondulati,  spezzettati,  più  o  meno  lunghi,  che  si  irradiano 
verso  la  periferia  e  sono  tinti  in  bleu,  ed  uno  o  pochi  granuli  di 
un  color  rosso  violaceo  distinto,  variamente  disseminati  nel  proto- 
plasma emoglobinico  stesso  (fig.  9  e  10). 

Solo  cominciando  le  osservazioni  con  questi  animali,  riesce 
poi  facile  contijiuarle  negli  altri  animali  ad  eritrociti  non  nucleati, 
dove  il  reperto  è  meno  distinto,  per  saperlo  rilevare  anche  nelle 
sue  più  deboli  manifestazioni. 

Nelle  mie  prime  ricordate  osservazioni,  io  avevo  però  studiata 
la  differenziazione  della  sostanza  cromatica,'  anche  in  vari  stati 
fisiologici  0  patologici  degli  animali  e  dell'  uomo  ed  avevo  concluso 
che  negli  stati  anemici,  dove  si  osserva  una  reazione  ematopoietica, 
la  sostanza  granulare,  presentante  la  colorazione  metacromatica 
rosso-violacea,  negli  eritrociti  che  la  contengono,  si  dimostra  più  ab- 
bondante, di  quanto  non  appaia  nel  sangue  circolante  dell'indivi- 
duo normale. 

Ora  io  ho  continuato  in  queste  osservazioni  e  non  solo  ho  po- 
tuto confermare  le  mie  precedenti,  ma  ho  potuto  convincermi  come 
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la  varia  disposizione,  il  vario  rapporto  tra  le  due  parti  diiferea- 
ziate  nella  sostanza  cromatica,  siano  ancora  degni  del  nostro  stadio, 
e  questo  possa  condurre  forse  gli  ematologi,  e  specialmente  quelli 
che  abbiano  abbondante  materiale  clinico  a  loro  disposizione,  a 
delle  conclusioni  interessanti,  e  per  sé,  e  per  l' applicazione  pratica 
che  ne  può  derivare.  In  nuovi  e  molteplici  casi  di  anemie  varie, 
offertimi  cortesemente  '  allo  studio  dai  colleghi  Quarnieri  e  Fin- 
^ani,  io  ho  potuto  vedere  come  in  alcuni  di  questi  casi,  non  solo 
aumentino  in  numero  gli  eritrociti  contenenti  una  sostanza  tingi- 
bile, e  quindi  tra  questi  anche  quelli  a  sostanza  differenziabile,  ma 
si  abbia  anche  un'  alterazione  nel  rapporto  esistente  normalmente 
tra  le  due  sostanze  e  si  abbia  cioè  un  vero  e  proprio  aumento  della 
sostanza  granulare  rosso-violacea,  ed  un  diverso  suo  aggruppamento. 

Le  figure  eh'  io  unisco  al  mio  lavoro  e  che  rappresentano  una 
assolutamente  esatta  riproduzione  del  vero,  e  che  sono  ricavate  da 
preparati  a  fresco  appena  allestiti  (e  che  per  la  grande  pratica  che 
ho  ormai  assunta  in  questo  genere  di  ricerche  escludo  assoluta- 
mente siano  forme  accidentali)  possono  più  di  ogni  descrizione, 
darne  l'idea.  Così  nelle  figure  1,  2,  3  noi  vediamo  alcune  delle 
più  frequenti  disposizioni  che  assume  nel  sangue  normale  dell'  adulto, 
la  sostanza  granulare  rosso-violacea,  in  contrapposto  alla  sostanza 
filamentosa  bleu.  Nella  figura  4  vediamo  lo  stesso  fatto,  come 
accade  frequentemente  di  osservare  nei  normoblasti  del  midollo 
normale.  Nelle  figure  5,  6,  7  (ch'io  ho  potuto  osservare  in  vari 
stati  anemici  dell'uomo)  si  nota  un  aumento  notevole  della  sostanza 
granulare,  che  si  può  presentare  a  granuli  minuti  disseminati,  o 
a  granuli  sempre  più  grossi,  avvicinati  ;  e  nella  figura  8  si  vede 
un  normoblasto  del  sangue  circolante,  in  una  gravissima  anemia 
non  perniciosa^  (come  lo  dimostrò  la  mancanza  di  megaloblasti  ed 
il  successivo  andamento  clinico)  nel  quale  anche  la  sostanza  gra- 
nulare è  aumentata  e  disposta  a  granuli  molto  grossi. 

La  sostanza  filamentosa  bleu,  in  questi  eritrociti  così  defor- 
mati è  0  per  quantità  e  per  disposizione  apparentemente  normale, 
0  è  leggermente  e  sensibilmente  ridotta,  tantoché  in  alcuni  raris- 
simi casi  può  essere  completamente  scomparsa,  e  nell'  eritrocito  tro- 
varsi allora  solamente  uno  o  due  granulini  rosso-violacei. 

Noto  ancora  come  nel  sangue  normale  la  sostanza   granulare 
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rosso-violacea  sia  frequentemente  rappresentata  da  due  grannlini 
vicini,  a  forma  grossolanamente  diploeoccica  ;  nel  sangue  alterato, 
per  r  alterazione  della  sostanza  granulare  stessa,  questa  disposizione 
è  meno  frequente  e  anche  nei  casi  (fig.  7)  dove  la  sostanza  gra- 
nulare è  a  granuli  multipli  e  minuti,  questi  sono  nettamente  indi- 
pendenti gli  uni  dagli  altri. 

Io  ho  continuate  anche  le  mie  ricerche  negli  animali  (cani, 
conigli,  cavie)  trattandoli  con  ripetute  sottrazioni  sanguigne,  con 
veleni  vari  emolitici,  con  infezioni.  In  tutte  queste  esperienze 
io  ho  veduto,  che  sempre  quando  si  abbia  una  rapida  com- 
parsa in  circolo  di  elementi  giovani  midollari  (ad  abbondante 
contenuto  cromatico)  la  differenziazione  della  sostanza  cromatica  si 
ha  solo  in  pochi  elementi,  e  vi  assume  la  disposizione  normale; 
quando  invece  la  sottrazione  o  la  distruzione  del  sangue  duri,  in 
un  maggior  numero  degli  eritrociti  giovani  circolanti,  e  con  maggior 
evidenza,  si  trova  la  differenziazione  ricordata,  tantoché  si  riesce  a 
poco  a  poco  ad  ottenere  delle  forme  eguali  a  quelle  da  me  descritte 
ed  osservate  nell'uomo  (fig.  6,  7,  8,  9). 

Le  massime  alterazioni,  e  corrispondentemente  dunque  il  mas- 
simo aumento  nella  sostanza  granulare  si  ottiene  associando  la 
sottrazione  di  sangue  ad  una  intossicazione. 

Bioordando  poi  come  negli  animali  a  globuli  rossi  nucleati  la 
differenziazione  delle  due  sostanze  sia  sempre  molto  facile  e  evidente, 
ho  studiato  anche  in  questi  (iriton  cristaiua^  ratm  escul&nta^  bufo 
vulgaris^  galhis^  palumbus  e  tartarughe  terrestri  ed  acquatiche), 
le  modificazioni  dei  globuli  rossi  in  rapporto  ai  vari  stati  patologici, 
ed  anche  in  questi  ho  potuto  pienamente  confermare  quanto  ho  più 
sopra  esposto. 

In  questi  animali  anzi  si  ha  una  esagerazione  dei  fenomeni 
descritti,  i  quali  assumono  dei  gradi  cospicui,  quali  naturalmente 
non  si  hanno  mai,  nei  globuli  rossi  senza  nucleo  degli  altri  ani- 
mali. Ad  es.  le  fig.  13,  14,  15,  16  corrispondono  a  globuli  rossi 
d'una  tartaruga  alla  quale  avevo  praticate  piccole  e  ripetute  sot- 
trazioni sanguigne  e  nella  quale  per  una  ferita  accidentale,  si  era 
sviluppato  spontaneamente  un  grave  processo  settico  gangrenoso  feti- 
dissimo, alla  spalla,  che  io  per  deliberato  proposito  non  medicavo. 
In  questa  tartaruga  della  quale   conoscevo  il  sangue,   per  ripetuti 


524  A.    GlfiSARIS   DEMEL 

esami,  assolutamente  normale,  per  le  ricordate  condizioni  patologi- 
che vidi  gradatamente  aumentare  la  sostanza  granulare  in  alcuni 
eritrociti,  fino  a  disporsi  in  grossi  ammassi  rotondeggianti,  omo- 
geneamente colorati  in  un  bel  color  vivo  rosso  violaceo,  mentre  i 
pochi  filamenti  residuanti  nel  protoplasma  emoglobinico  ed  il  nu- 
cleo, erano  distintamente  colorati  in  bleu.  Solo  in  alcuni  rari  eri- 
trociti nei  quali  la  sostanza  granulare  aumentata  si  era  conglobata 
in  un  grosso  ammasso  unico^  più  voluminoso  del  nucleo  stesso, 
la  sostanza  filamentosa  era  perfettamente  scomparsa.  Colle  semplici 
sottrazioni  sanguigne,  specialmente  se  scarse  e  non  soverchia- 
mente ripetute,  ottenni  un  aumento  della  sostanza  granulare 
meno  rilevante,  come  è  indicato  nella  sua  massima  esplicazione, 
nelle  figure  11  e  12. 

Bicordando  ora  come  nel  periodo  embrionale,  la  sostanza  gra- 
nulare rosso-violacea  sia  più  abbondante  e  più  facilmente  dimo- 
strabile che  non  sia  poi  nella  vita  adulta,  noi  possiamo  ragione- 
volmente dedurre  che  quando  lo  stesso  fatto,  ed  anche  in  maniera 
più  cospicua,  si  verifichi  nella  vita  adulta,  (qualunque  sia  la  causa 
che  lo  determini)  questo  significhi  non  un  semplice  ripristino  di 
funzione,  ma  un  vero  ritomo  degli  organi  ematopoietici  e  special- 
mente del  midollo,  allo  stato  embrionale,  e  come  si  possa  quindi 
con  la  dimostrazione  di  questo  reperto,  fare  un  giudizio  sullo  stato 
funzionale  del  midollo  stesso. 

Noi  abbiamo  in  altre  parole,  un  nuovo  criterio,  da  aggiungere 
a  quello  della  comparsa  in  circolo  dei  normoblasti,  per  giudicai^e 
dello  stato  di  reazione  del  midollo  e  conseguentemente  della  gravità 
della  anemia. 

Guidato  da  queste  logiche  deduzioni  e  dalle  ricordate  osserva- 
zioni, che  ho  potuto  fare  fino  ad  ora  nel  sangue  circolante  dell'  uomo 
e  degli  animali^  e  da  osservazioni  sulle  quali  credo  ora  prematuro 
il  riferire,  sul  midollo  delle  ossa,  io  credo  di  poter  concludere  : 

Nelìe  anemie  da  setnplice  sottrazione  di  sangue,  si  hu  ra- 
pidamente r  immissione  in  circolo  di  molti  globuli  rossi  giaimni, 
già  esisteìiti  nel  midollo^  e  così  questi^  pur  aumentando  in  nu" 
mero  (e  li  possiamo  facilmente  distinguere  per  la  presenza  nel 
loro  intemo  di  una  sostanza  cromatica)  conservano  immutati  i 
propri  caratteri   normali:  solo  in  pochi  cioèy  è  possibile  ottenere 


SULLA   REAZIONE   tt£TAGBOMATICA   DEGLI   ERITROCm,    ECC.  525 

la  doppia  differenziazione  morfologica  e  cromatica  della  so- 
stanxa  tingibihf  che  ci  è  data  dalla  colorazione  a  fresco  col 
brillant  cresylblau  (*). 

Ripeteìidosi  le  sottrazioni  sanguigne  o  sovrapponendosi  a 
queste  una  causa  tossica,  conmwia  nel  midollo  un'attiva  eritro- 
poiesi,  ed  in  circolo  aumentano  i  globuli  rossi  giovani  appena  for- 
nati nei  quali  è  possibile  la  ricordata  differenziazione. 

Esagerandosi  lo  stato  anemico^  va  sempre  più  aumentando  la 
sosta^nza  granulare  rosso-tnolacea^  e  diminuendo  la  filamentosa  bleu^ 
i  globuli  rossi  cioè  assumono  un  tipo  distintamente  embrionale. 

Aggravandosi  ancora  le  cause  anemizzanti^  ne  resta  turbato 
il  tumultario  risveglio  funzionale  del  midollo,  e  vengono  così  for- 
mati ed  immessi  in  circolo  forme  di  globuli  rossi,  che  esagerando 
i  caratteri  embrionali^  se  ne  discostano.  In  questi  la  tnassa  gra- 
nulare  aumentando^  si  trova  in  U7ui  quantità  quale  anche  nei 
primi  periodi  di  sviluppo,  non  è  dato  di  riscontrare. 

La  comparsa  dei  globuli  rossi  a  carattere  schiettamente  em- 
brionale precede  o  va  di  pari  passo  colla  comparsa  dei  ìwrmoblasti 
in  circolo  :  la  comparsa  di  globuli  rossi  che  presentano  esagerati  i 
caratteri  embrionali  precede  o  va  di  pari  passo  colla  comparsa  dei 
fnegaloblasti  in  circolo,  e  in  questi  anche  si  fa  piti  spiccata  la  rea- 
zione metacromatica  con  prevalenza  distinta  della  parte  granulare. 

Dall'esame  così  di  questa  reazione  metacromatica  degli  eri- 
trociti, 7wi.  possiamo  ricavare  dei  criteri  utili  per  giudicare  dello 
stato  del  midollo.^  ed  insieme  della  grarità  della  anemia. 


Nota.  —  Nella  prima  pubblicazione  da  me  fatta  su  questo 
argomento  io  ho  escluso  coli' esame  accurato  della  letteratura,  che 
da  altri  autori  fossero   state   le    mie   conclusioni    precedentemente 

(^)  Anche  nelle  leucocitosi,  una  neoformazione  vera  di  globuli  bianchi 
da  parte  del  midollo  deUe  ossa  ha  sempre  bisogno  di  un  certo  tempo  per 
evolversi,  né  un  semplice  spostamento  dei  globuli  bianchi,  un  aumento  in 
determinate  parti,  ha  significato  di  neoproduzione,  come  hanno  dimostrato 
per  i  primi  Foà  e  Cesaris  Demel(^)  e  successivamente  molteplici  altri  osser- 
vatori, hanno  confermato. 

(*)  Foà  e  Cesaris  Dbmel,  Leucocitosi  e  midollo  della  ossa,  (R.  Acc.  delle 
Scienze  di  Torino,  1899). 

Anno  LX.  —  1900.  M 
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esposte.  Io  avevo  preso  in  considerazione  a  questo  riguardo  i 
seguenti  lavori  : 

1.  RaiivieTy  Traitè  tech.  d'histol.  Paris,  1895,  pag.  218. 

2.  Tarchaiioff^  Arch.  de  phys.  norm.  et  patholog.  Ser.  2,  T.  2,  1875. 

3.  Oiglio  Tos,  Sulle  granulazioni  degli  eritrociti  di  taluni  anfibi. 
(Anat.  Anz.,  XII,  Bd.  14,  1896). 

4.  Hayern^  Rech.  sur  l'evol.  des  hemat.  dans  le  sang  de  Thomme 

et  des  vertebrés.  (Arch.  de  Phys.,  Ser.  2,  VI,  1899). 

5.  Neumann,  Virch.  Arch,.  Bd.  143,  1896,  pag.  225. 

6.  Dekhuy^en,  Ueber  das  Blut  der  Amphibien.    (Ver.   der  Anat. 

Ges.,  Wien,  1892). 

7.  Oaule,  Arch.  f.  Anat.  und.  Phys.,  Abth.,  1881,  pag.  597. 

8.  Brenier^  Ueber  das  Paranuclearkòrper  der  gekernten  Erytro- 

cyten.  (Arch.  f.  Mickr.  Anat.,  Bd.  1895). 

9.  Renaut^  Soc.  de  Biologie,  1879. 

10.  Dehler^  Beitr.  zur  Ken.  des  feinerns  Baues  des  roten  Blu- 
tkòrper  beira  Hinerembryo.  (Arch.  f.  mickr.  Anat.,  Bd.  46, 
1898,  pag.  414). 

11.  Nicolas  Sur  quelques  partic.  de  struct.  des  erytr.  nuclees.  (Bibl. 

anatoraique,  t.  IV,  1896,  pag.  6)  ; 

oltre  a  quelli,  troppo  numerosi  per  essere  ora  ricordati,  e  risguar- 
danti  la  dimostrazione  e  lo  studio  della  sostanza  cromatica  conte- 
nuta in  alcuni  globuli  rossi  e  dimostrabile  coli'  uso.  del  rosso  neu- 
trale e  del  bleu  di  metilene. 

In  questi  lavori  noi  vediamo  come  da  parecchi,  ma  solo  in 
un  limitato  numero  di  animali,  e  solo  in  speciali  condizioni,  fu- 
rono descritte  delle  granulazioni  o  dei  corpi  inclusi  negli  eritro- 
ciciti,  e  come  questi  fatti  siano  stati  in  gran  parte  riferiti  esclu- 
sivamente alla  vita  embrionale.  Pochi  poi  per  queste  ricerche  si 
sono  valsi  delle  colorazioni  a  fresco  del  sangue.  Ora  io,  sia  dal 
semplice  esame  delle  figure,  da  questi  autori  presentate,  o  dal- 
l'esame del  sangue  fatto  nelle  condizioni  o  coi  metodi  dai  singoli 
autori  stessi  riferiti,  ho  potuto  convincermi  come  in  molti  di  questi 
casi  si  tratti  di  produzioni  endoglobulari  assolutamente  distinte  da 
quelle  da  me  descritte.  Altri  reperti  invece,  e  specialmente  certe 
granulazioni  di  sostanza  credute  di  natura  vitellina,  ritrovate  nel 
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sangue  embrionale  o  nei  primissimi  periodi  della  vita,  si  identifi- 
cano con  quelli  da  me  descritti  e  che  io  credo  di  poter  asserire 
ora,  si  trovano  in  tutti  i  periodi  della  vita,  e  si  mutano  a  seconda  delle 
condizioni  patologiche  nelle  quali  V  individuo  si  può  trovare.  Cosi 
credo  anche^  che  certe  immagini  descritte  da  Ouaniieri  (*)  in  alcuni 
globuli  rossi  di  individui  anemici,  e  ritenuti  da  lui  specifiche  di  questi 
stati  stessi  e  dipendenti  da  una  precipitazione  a  zolle  dell'  emoglobina, 
siano  da  identificare  colle  produzioni  granulari  da  me  descritta. 

Infine  credo  utile  di  considerare  a  parte  i  paranuclei  descritti 
da  Jolly  e  sullo  studio  dei  quali  V  A.  stesso  è  tornato  a  varie 
riprese.  Nelle  sue  prime  osservazioni  fatte  nei  tritoni  anemizzati 
dal  digiuno  ('),  e  nei  topolini  (')  quest'A.  descrive  dei  corpi,  che 
sembra  siano  assolutamente  una  cosa  diversa  e  distinta^  dalle  so- 
stanze granulose  da  me  descritte.  Infatti  i  corpi  descritti  da  Jolly 
e  da  lui  interpretati  come  gemmazioni  nucleari  staccate,  e  talora 
sostituenti  completamente  il  nucleo,  e  presentanti  la  reazione  delle 
cromatine,  si  differenziano  dalle  produzioni  granulari  da  me  de- 
scritte perchè,  di  queste,  non  si  può  mai  vedere  una  derivazione 
nucleare,  coesistono  sempre  al  nucleo  (quando  si  tratti  di  globuli 
rossi  nucleati)  e  Y  affinità  cromatica  è  assolutamente  distinta  da 
quella  del  nucleo  stesso. 

In  un  successivo  suo  lavoro  recente  Jolly  (*)  avvicina  invece, 
ai  fatti  da  lui  precedentemente  descritti  altri  fatti  osservati  nel 
sangue  dei  mammiferi  anemizzati  ch'io  credo  si  possano  avvici- 
nare a  quelli  da  me  descritti.  Infatti  di  questo  lavoro  troviamo  la 
seguente  conclusione  riportata  in  un  auto-riassunto  fatto  dall' A. 
stesso  in  «  Eolia  haematologica  1904  » . 

«  Ori  observe  dans  le  smig  des  rais  blarws  saignées  de  gì. 
r,  contenant  un  grain  chromntique  centrai  seinblable  à  ceux  gite 
J.  a  dèerit  dans  des  notes  precedentes,  datis  le  sang  des    rais  et 

(')  GuARNiERi  e  Daddi,  Sulla  metamorfosi  nucleina  degli  eritrociti.  So- 
cietà Kditr.  Libraria,  1900. 

(*)  J.  Jolly,  OrigUie  nucleaire  des  paranuclei  des  globules  sanguins  du 
triton.  (C.  R.  de  T  Ass.  des  Anatomistes,  X  Sess.,  Liége,  1903,  pag.  115);  Sur 
la  forniation  des  globules  rouges  des  mammiféres.  (Soc.  de  Biol.,  25  mars  1901). 

(3)  J.  Jolly,  Sur  V evolution  des  globules  rouges  dans  le  sang  des  embryons 
de  mammiféres.  (Soc.  de  Biol.,  1  avril,  1905). 

(*)  J.  Jolly,  et  J.  Stini,  Sur  les  modification  histologiques  du  sang  aprhs 
les  hemorragies.  (Soc.  de  Biol.,  22  julliet,  1905). 


528  A.   CESARIS   DEMET.  SULLA  REAZIONE  MEIACBOMATICA,    ECC. 

sauris  nouveaiMiés.  Cette  reaction  est  moin  constante  qtie  celle  des 
globules  nuclées.  Toutefois  V  apparition  de  ees  globules  spedaux 
à  la  sua  suite  des  hémorragies  e  chex  des  animaux  doni  le  sang 
n'en  contenait  pas  avant  Voperation,  vient  à  l'appui  de  l'opinion 
precedeniments  ostenue  par  J.  sur  le  nature  nucléaire  des  graiìis 
colorables  contenus  dans  ces  globules  rouges  » . 

Un  esame  comparativo,  eh'  io  mi  appresto  ora  a  fare,  permet- 
terà di    decidere   se    i    corpi    di    Jolly,    dimostrati  col  metodo  di 
fissazione  e   di  colorazione  Flemfuing^  siano  comparabili  a  quelli  . 
da  me  colorati  a  fresco,  e  quindi  se  la  seconda  parte  della  sopra- 
scritta conclusione  di  Jolly,  sia  o  meno  sostenibile. 

Sul  significato  poi  della  differenziazione  cromatica  e  morfolo- 
gica da  me  descritta  e  più  specialmente  sulla  origine  e  sulla  fun- 
zione delle  due  sostanze  diverse  differenziate,  trovo  ora  impossibile 
il  concludere,  e  prematuro  anche  l'emettere  delle  semplici  ipotesi, 
giacchò  ci  mancano  sino  ad  ora  dei  fatti  così  sicuramente  acquisiti 
che  ci  permettano  di  formularle. 

Spleg^clone  delle  figure. 

Figure  1,  2,  3.  —  Eritrociti  giovani  a  contenuto  cromatico  nel  quale 
colla  colorazione  a  fresco  col  brillaut-cresylblau  è  avvenuta  la 
differenziazione  in  sostanza  filamentosa  bleu  e  granulare  rosso- 
violacea.  Simili  immagini  sono  frequenti  nel  sangue  dei  neonati, 
e  si  trovano  ancora  nel  sangue  degli  adulti.  Le  immagini  ripi-o- 
dotte  si  riferisctmo  a  sangue  umano,  nui  sono  poco  dissimili 
quelle  clie  si  osservano  in  tutti  gli  altri  mammiferi. 

Figura  4.  ~  Normoblasto  circolante  dell'  uomo,  colla  doppia  diffe- 
renziazione della  sostanzii  cromatica  perinucleare. 

Figure  5,  6,  7.  Aumento  della  sostanza  granulare  rosso- violacea  in 
alcuni  globuli  rossi  di  gi*avi  anemie  (uomo)  e  sue  varie  disposizioni. 

Figura  8.  —  Normoblasto  d' uomo  anemica)  con  esagerazione  della 
reazione  metacromatica  o^l  aumento  della  sostanza  gl'anulare  rosso- 
violacea. 

Figure  9  e  10.  —  Disxmsizione  normale  delle  due  sostanze  cromatiche 
differenziabili  negli  eritrociti  nucle^iti,  di  vari  animali. 

Figure  11  e  12.  —  Esagerazione  della  reazione  metacromatica  nei  glo- 
buli rossi  nucleati,  ottenuta  si)erimen talmente  con  ripetute,  sottra- 
zioni sanguigne. 

Figure  13,  14,  15,  16.  —  Globuli  rossi  di  una  tartaruga  anemica  ed 
infetta,  nei  quali  si  ha  un  enorme  aumento  della  sostanza  granu- 
lare l'osso-violacea,  a  detrimento  della  sostanza  filamentosa  bleu. 

♦♦ 
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[Dall'  Istituto  di  Patologia  Generale  della  R.  Università  di  Napoli 
diretto  dal  prof.  g.  galeotti]. 


SULLA    FUNZIONE   DEI    MUSCOLI    DEGENERATI. 

IV^  Comunicazioìte. 
(Sulla  elasticità  dei  muncoli,  nomiaU  e  degenerati). 

(Con  2  Uvole). 


Dorr.  GUIDO  GUERRINI 

LIBERO    DOCENTE    IN    PATOLOGIA    GENERALE. 


A,  Data  la  complessa  costituzione  del  muscolo,  dato  il  va- 
riare della  costituzione  col  variare  della  funzionalità,  dato  che  il 
muscolo,  sopra  tutto,  non  è  un  corpo  per  sua  natura  isotropo, 
non  si  può  parlare  di  elasticità  muscolare  nel  senso  preciso  di  un 
fenomeno  fisico.  Nò  tanto  meno  si  possono  cercare  nel  fenomeno 
deir  elasticità  muscolare  quelle  costanti  :  coefficiente  e  modulo  che 
rappresentano  l'elasticità  di  un  corpo  omogeneo  ed  inerte. 

Già  il  V,  Kries  aveva  dimostrato  che  la  elasticità  di  un  mu- 
scolo non  può  avere  il  significato  di  una  costante  fisica. 

Un  muscolo  vivente,  sottoposto  a  trazione  non  può  essere  con- 
siderato come,  ad  esempio,  un  filo  metallico.  Nel  muscolo  persiste 
por  lungo  tempo  un  certo  grado  di  attività  metabolica  per  cui  si 
consumano  materiali  anabolici  e  si  accumulano  sostanze  catabo- 
liche (Gotschlich,  Ileidefiheù))  ;  di  più  T azione  meccanica  deter- 
minata dal  peso  è  uno  stimolo  per  la  fibra  muscolare  (Richet^ 
Rosshach^  Blix^  Wedfnishy,  Schefick^  Van  Anrep,  Beimi icenii^ 
Fick^  Place^  Heidenhein^  Santesson^  ecc.).  La  trazione  determi- 
nata dal  peso  ò  uno  stimolo  per  la  contraziono.  Perciò  si  hanno 
in  antagonismo   V  azione  fisica    della  gravità,  per  cui  il    muscolo 


ì 
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tende  ad  allungarsi,  e  V  azione  biologica  della  contrazione  per  cui 
il  muscolo  tende  a  raccorciarsi. 

I  fenomeni  delP  elasticità  muscolare  non  si  potrebbero,  quindi^ 
studiare  che  in  muscoli  privi  della  proprietà  di  contrarsi.  Il  che 
non  sempre  è  stato  Tatto. 

La  sezione  del  nervo,  la  curarizzazione,  l'esperimento  a  tem- 
peratura bassa,  come  usò  qualcuno,  possono  togliere  al  fenomeno 
la  compartecipazione  dell'  elemento  nervoso,  ma  non  possono  essere 
sufiScienti  a  portare  il  fenomeno  dell'  elasticità  muscolare  entro  il 
campo  di  un  fenomeno  fisico. 

E  che  nel  fenomeno  dell'  elasticità  muscolare,  presa  questa  nel 
senso  il  più  lato,  possa  entrare  l'elemento  vitale  è  confortato  per 
via  indiretta  da  un  doppio  ordine  di  fatti  :  che,  ogni  altra  condi- 
zione identica,  il  muscolo  morto  e  il  muscolo  vivo  e  il  mu- 
scolo in  riposo  e  il  muscolo  contratto  (contrazione  tofiwa)  non  si 
comportano  allo  stesso  modo  quando  sottoposti  alla  trazione  di 
un  peso. 

Ciò  non  pertanto  l'elasticità  muscolare  è  stata  studiata  ripetu- 
tamente iu  condizioni  fisiologiche  e  in  condizioni  fisiopatologiche. 

E  l'argomento  è  assai  importante.  Per  la  parte  ciie  l'elasti- 
cità muscolare  ha  nella  contrazione  muscolare  singola  (per  la  fu- 
sione delle  scosse)  e  nella  funzione  muscolare  hi  toto^  (per  l'azione 
dei  muscoli  antagonisti,  per  il  touo^  ecc.  ecc.). 

Sono  stati  impiegati  nella  ricerca  metodi  tecnici  i  più  diversi. 
Il  Weber ^  il  Du  Bois  Reymoml^  lo  Chau  verni,  il  Lanìanié  impie- 
garono metodi  così  detti  ottici.  Il  Volkmann^  il  Wittich^  il  Blix, 
il  Brodie  impiegarono,  invece,  metodi  grafici. 

II  Blix^  il  Brodie^  il  Bergogné^  il  Nicolaides  costruirono  anche 
apparecchi  per  quest'ordine  di  ricerche. 

Ma  il  resultato  degli  esperimenti  non  è  stato  sempre  concorde. 
Secondo  il  Weber  V  elasticità  del  muscolo  è  una  elasticità  quasi  com- 
pleta. Secondo  il  Blix  (muscoli  adduttori,  coscia  della  rana)  un  mu- 
scolo disteso  rapidamente  può  tornare,  dopo  alcune  oscillazioni,  alla 
propria  lunghezza  iniziale.  Ma  il  limite  massimo  dell'elasticità  mu- 
scolare è  facilmente  sorpassato.  Un  gastrocnemio  di  rana  normale 
dopo  una  carica  di  50  grammi  si  deforma  stabilmente  e  non  torna 
alla  lunghezza  di  prima. 
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Il  fenomeno  fu  confermato  àsAV  Hermann.  Il  Donders  aggiunse 
cho  il  muscolo  normale  ed  il  muscolo  curarizzato  hanno  formule  di 
elasticità  divei*se  :  il  Wundt  che  il  peso  capace  di  raddoppiare  in 
lunghezza  una  massa  di  muscolo  di  1  mmq.  è  =  gr.  273,4  ;  che  il 
coefficiente  dell* elasticità  muscolare  è:  0,094  per  il  muscolo  vivo 
e  0,157  per  il  muscolo  morto. 

Secondo  alcuni,  molti  veleni  avrebbero  influenza  suir  elasti- 
cità muscolare  (Rossbach^  v.  Anrep).  Il  tannino,  per  esempio,  T  au- 
menterebbe e  perfezionerebbe. 

Molti  hanno  distinto  nell'  elasticità  muscolare  una  estensibilità 
ed  una  retrattilità  e  suddistinto  1'  una  e  1'  altra  in  immediata  e 
complementare.  È  noto,  infatti,  che  se  a  un  capo  di  un  muscolo 
si  sospende  un  certo  peso,  il  muscolo  si  allunga  prima  rapidamente 
(esteìisibilità  immediata)  poi,  lentamente  (estensibilità  complemen" 
tare).  E,  analogamente,  che  tolto  il  peso,  il  muscolo  si  accorcia  prima 
rapidamente  (retrattilità  immediata)  poi,  lentamente  (retrattilità 
complementare).  Ma  la  retrattilità  non  riporta  il  muscolo  alla 
propria  lunghezza  iniziale.  La  trazione  induce  sempre  un  certo 
grado  di  deformazione  stabile  che  si  può  chiamare  allungamento 
residuo  ed  ò  espresso  dalla  differenza  fra  V  estensibilità  e  la  re- 
trattilità. 

In  altre  parole  T  elasticità  muscolare  sarebbe  un  caso  di  ela^ 
sticità  incompleta. 

La  esteìisibilità  e  la  retrattilità  furono  anche  studiate  separa- 
tamente. 

E  si  vide  che  gli  allungamenti  muscolari  non  sono  esattamente 
proporzionali  al  peso  e  che  V  allungamento  diminuisce  da  prima  rar 
pido  poi  lentamente,  per  cui  la  curva  dell'  elasticità  muscolare  anzi- 
ché una  retta  sarebbe  una  iperbole  (Wertheiìn). 

Nei  muscoli  di  rana  e  nei  muscoli  di  topo  (Blix,  Brodie)  V  al- 
lungamento, entro  corti  limiti,  può  decrescere  con  T  aumento  del 
peso.  Nei  muscoli  dell'  uomo  (Mosso,  Benedicenti)  può  accadere  il 
fatto  opposto,  benché  intervengano  oscillazioni  di  estensibilità  e  di 
retrattilità  sincrone  con  i  movimenti  del  respiro  e  differenze  indi- 
viduali tipiche  che  si  mantengono  persistentemente. 

Sottoponendo  un  muscolo  morto  alla  trazione  di  pesi  crescenti 
gli  allungamenti  progressivamente  decrescono. 
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A  parità  di  peso  il  muscolo  morto  si  allunga  più  del  mu- 
scolo vivo. 

La  temperatura  influisce  assai  sul  grado  e  la  forma  della 
estensibilità  muscolare  (Schmulewitsch  ^  Samkowy^  Botidet^  M(h 
riggia). 

Il  muscolo  sartorio  della  rana  riscaldato  a  +  30^0,  +  32°C, 
presenta  un  accorciamento  temporaneo  che  scompare  col  raflredda- 
meuto.  Temperature  più  elevate  provocano  accorciamenti  duraturi 
dovuti  a  un  fenomeno  di  rigidità  termica  (Ootschlich,  Samkouy). 

Il  Malmstróm  aumentando  la  temperatura  da  +  2^C  a  -f-  25®C 
osservò  un  aumento  dell'  estensibilità  che  raggiunge  il  massimo 
rapidamente.  H  Benedicenti  osservò  ancora  che  temperature  di 
+  40**,  +  4:1*^C,  diminuiscono  V  estensibilità  ed  aumentano  la 
retrattilità^  che  le  temperature  molto  basse  diminuiscono  la  re- 
trattilità  ed  aumentano  V  estensibilità^  che  la  fatica  rende  il  mu- 
scolo assai  più  estensibile  del  normale,  che  il  sonno  diminuisce 
V  estensibilità  ed  aumenta  la  retrattilità^  che  la  rigidità  cadaverica 
non  altera,  o  aumenta,  la  retrattilità  e  diminuisce  la  estensibilità 
e  che  invece  la  lesione  del  nervo  agisce  ordinariamente  in  senso 
opposto. 

Altri  ha  visto  che  l'arresto  del  circolo  diminuisce  V  estensi- 
bilità. 

Come  ho  accennato  già  da  principio,  la  elasticità  muscolare 
non  ò  la  stessa  nel  muscolo  in  riposo  e  nel  muscolo  contratto. 

Secondo  il  Weber  il  muscolo  contratto  è  meno  elastico  e  più 
estensibile  e  caricando  un  muscolo  in  riposo  con  un  peso  conside- 
revole e  facendolo  contrarre,  il  muscolo  si  allunga  anziché  raccor- 
ciarsi. 

Questo  che  ò  detto  paradosso  del  Weber  accadrebbe  secondo 
r  A.  perchè  V  accorciamento,  determinato  dalla  contrazione  musco- 
lare non  compenserebbe  T  allungamento  dovuto  a  una  diminuzione 
di  elasticità.  Ma  perchè  il  fenomeno  compaia  meglio  occorre  che 
il  muscolo  sia  affaticato. 

Il  così  detto  paradosso  del  Weber  ammesso  da  alcuni  (Riehet^  • 
De  Varigny)  è  negato  da  altri  (Marey^  Rouxeau)  ed  è  nota  la  con- 
troversia a  questo  proposito  fra  il  Weber  e  il  Volkmann. 

Per  il   Wundt  la  diminuzione  dell'elasticità  di  un  muscolo  in 
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contrazione  non  è  dovuta  all'  attività  muscolare  ma  soltanto  all'  ac- 
corciamento. Infatti  se  si  impedisce  l'accorciamento  del  muscolo 
caricandolo  di  un  sopra  carico,  l'eccitazione  non  è  più  capace  di 
determinare  l'allungamento. 

Il  Donders  e  il  Vaìi  Mmisvelt  sperimentando  sui  muscoli  fles- 
sori dell'  avambraccio  (bicipite  e  brachiale  anteriore,  uomo)  contrad- 
dissero alle  idee  del  Weber.  Invece,  il  Blix  giunse  a  resultati  che 
parrebbero  una  conferma. 

Lo  Chauveav.,  studiando  il  fenomeno  sui  muscoli  dell'uomo  in 
contrazione  volontaria,  concluse  che  l'allungamento  dei  muscoli  in 
contrazione  è  direttamente  proporzionale  con  il  carico  addizionale 
e  inversamente  proporzionale  con  il  carico  equilibrato. 

Lo  Sckenck  notò,  invece,  che  all'  iniziarsi  della  contrazione  la 
estensibilità  del  muscolo  diminuisce  (da  1  a  0,30-0,57);  che  la 
estensibilità  aumenta  con  l' accorciamento,  che  nel  massimo  del- 
l' accorciamento  tetanico  l' estensibilità  è  considerevolmente  minore 
che  nel  massimo  dell'accorciamento  provocato  da  una  scossa  sem- 
plice. Ma  r  accorciamento  muscolare  provocato  da  una  scossa  sem- 
plice ò  minore  di  quello  tetanico.  Ciò  parrebbe,  dunque,  cofttrad- 
dire  che  un  aumento  di  accorciamento  induca  un  aumento  di  estenn 
sibilitd  (Wund). 

Il  Benedicenti  avrebbe  osservato  che  la  contrazione  volontaria 
del  muscolo  diminuisce  1'  estensibilità. 

Ma  il  comportamento  dell'  elasticità  muscolai-e  in  rapporto  con 
la  contrazione  si  riannoda  direttamente  con  un'  altra  proprietà  del 
muscolo  :  con  la  cosi  detta  tonicità. 

Il  Mosso ^  anzi,  ha  suggerito  di  fondere  nel  solo  concetto  di 
tonicità  i  due  concetti  rispettivi  di  tonicità  e  di  elasticità.  Ma 'vero 
è  che  i  due  fenomeni  hanno  significato  differente.  La  elasticità  è 
un  fenomeno  fisico,  la  tonicità  è  piuttosto  un  fatto  biologico, 
benché  alcuni  fenomeni  interpretati  nel  muscolo  come  dipendenti 
della  tonicità  siano  stati  anche  osservati  in  varie  specie  di  mate- 
ria inerte,  dal  Mosso  per  esempio  nel  caoutchouc  e  nel  sughero  o 
dal  Blix  in  una  spira  metallica  immersa  in  un  liquido  molto  denso. 

Xella  tonicità  nel  senso  del  Mosso  ha  la  sua  parte  1'  elasti- 
cità, allo  stesso  modo  che  nell'elasticità  muscolare,  intesa  questa  in 
senso  lato,  ha  la  sua  parte  la  tonicità. 

Anno  LX.  —  1006.  35 
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Si  dovrebbe,  anzi,  per  converso,  dire  che  perchè  mutazioni 
di  estensibilità  e  mutazioni  di  retrattilità  possano  esprimere  in 
qualche  modo  una  mutazione  di  elasticità  bisognerebbe  potere  esclu- 
dere ogni  influenza  della  tonicità. 

Cosi  il  Rossbach  ed  il  van  Anrep  ritengono  che  non  si  possa 
parlare  di  elasticità  se  non  quando  il  muscolo  sia  sottratto  ad  ogni 
influenza  del  sistema  nervoso.  Ma  V  esperimento  ha  dimostrato  che 
anche  in  muscoli  in  cui  manchi  ogni  traccia  di  elemento  nervoso 
si  possono  avere,  entro  certi  limiti,  persistenti  osciUazioni  di  tono. 

In  base  alla  minuta  stmttura  del  muscolo  si  è  anche  tentato 
di  localizzare  in  diverse  parti  di  esso  la  elasticità  e  la  tonicità. 

La  sostanza  anisotropa  sarebbe  tonica:  la  sostanza  isotropa 
sarebbe  elastica.  La  prima  trasmetterebbe  gli  effetti  motori  per 
r  intermedianza  della  seconda  {Doyon). 

Secondo  il  Rossbach  e  il  van  Anrep^  alcuni  veleni  (cocaina, 
curaro)  agirebbero  sul  tono^  e  non  agirebbero  sulla  elasticità:  altri 
invece  (veratrina,  digitale)  agirebbero  sulla  elasticità  e  non  agireb- 
bero quasi  affatto  sul  toru). 

E  basti  questo  per  dimostrare  come  il  fenomeno  dell'elasticità, 
già  così  complesso  per  il  fisico,  lo  divenga  ancora  più  per  le  ri- 
cerche del  biologo.  E  deliberatamente  non  mi  sono  occupato  che 
della  sola  elasticità  di  trazione,  benché  anche  ad  esempio  la  ela- 
sticità di  torsione  sia  stata  studiata  nel  muscolo  {Weber,  Keiser^ 
Schenck). 

*      • 

B.  Ma  se  per  le  ragioni  dette  sopra  non  si  può  parlare  di 
elasticità  muscolare  nel  senso  preciso  di  un  fenomeno  fisico,  si  può 
parlare  di  elasticità  del  muscolo  in  un  senso  più  generico,  cioè  di 
un  corpo  che  deformato  tende  a  tornare  alla  forma  primitiva. 

Questa  elasticità,  come  ho  detto  sopra,  è  sempre  un  caso  di 
elasticità  incompleta^  cioè  il  muscolo  una  volta  disteso  non  ritorna 
alla  sua  lunghezza  iniziale. 

Ma  anche  intesa  in  questo  senso  generico  V  elasticità  del  mu- 
scolo è  argomento  importante  in  fisiologia  e  in  patologia. 

E  se  anche  non  si  può  rappresentare  la  elasticità  per  mezzo 
di  costanti,  si  possono  fare   confronti    utili  fra  muscoli  e  muscoli 
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in  diverso  stato  di  funzione  o  di  struttura,  purché  si  mantengano 
inalterate  le  condizioni  sperimentali. 

Ciò  che  allora  serve  per  raffronto  sono  le  curve  che  si  possono 
costruire  riportando  sull'ascissa  il  tempo  e  sulle  ordinate  le  varia- 
zioni di  lunghezza  del  muscolo,  sotto  1'  azione  del  peso  di  carica  e 
dopo  che  il  peso  è  stato  levato. 

Queste  curve  che  per  semplice  comodo  di  espressione  si  pos- 
sono chiamare  curve  di  elasticità  sono,  per  le  ragioni  sopra  dette, 
le  risultanti  di  fattori  fisici  e  di  fattori  biologici. 

Perciò  occorre  innanzi  tutto  interpretare  il  significato  dei  vari 
tratti  che  le  compongono  poiché  esse  evidentemente  non  sono  con- 
tinue. 

Consideriamo  le  curve  di  un  muscolo  normale  (figura  I  della 
Tavola  I). 

1.  Appena  applicato  il  peso  di  carica  si  ha  un  allungamento 
immediato  rapido  (tratto  a,  è  della  curva  —  estensibilità  imme^ 
diata)  che  raggiunge  approssimativamente  il  59  ^/^  dell'  allunga- 
mento complessivo  e  dipende  dal  fatto  fisico  della  trazione  per 
gravità. 

2.  In  un  secondo  periodo  di  tempo  il  muscolo  continua  ancora 
a  distendersi  ;  ma  gradatamente,  in  modo  uniforme  e  continuo. 
Questo  allungamento  (tratto  b,  e  della  curva  —  estensibilità  com~ 
pleìnentare)  rappresenta  il  41  Vo  dell'allungamento  complessivo  ed 
in  esso  hanno  gran  parte  i  fattori  biologici,  come  credo  di  aver 
dimostrato  con  esperienze  che  esporrò  più  avanti. 

Anche  la  durata  dell'  estensibilità  complementare  espressa  dal 
segmento  e,  d  segnato  ha  un  significato  biologico  che  non  deve 
essere  trascurato. 

3.  Tolto  il  peso  nel  momento  e  il  muscolo  si  raccorcia  ra- 
pidamente (tratto  e,  f  —  retrattilità  immediata).  Anche  questo 
probabilmente  ò  in  prevalenza  un  fenomeno  fisico. 

4.  Poi,  il  muscolo  si  raccorcia  ancora  per  la  durata  del  tratto 
fy  9  (retrattilità  complementare).  L'accorciamento  è  regolare  e  pro- 
cede in  maniera  continua. 

Esso  dipende  in  gran  parte  da  fattori  biologici.  Anche  la  durata 
del  tratto  5f,  A  corrisponde  probabilmente  a  condizioni  vitali  del  mu- 
scolo. 
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5.  Resta  infine  da  considerare  il  tratto  r/,  k  (allungamento  resi- 
duo).  Esso  rappresenta  la  deformazione  persistente  subita  dal  mu- 
scolo sotto  la  ti*azione  del  peso. 

L' elasticità  del  muscolo,  come  ho  detto  più  sopra,  è  sempre  un 
caso  di  elasticità  incompleta. 

Ora,  appunto,  V allungamento  residuo  è  l'indice  del  grado  del- 
l' elasticità.  Quando  V  allungamento  residuo  ò  =^  0  si  ha  elasticità 
completa:  quando  l'allungamento  residuo  e  l'estensibilità  totale  si 
equivalgono  in  valore  si  ha  invece  aìielastidtà  completa. 

C.  Per  la  costruzione  della  curva  ho  sperimentato  come  segue: 

Disposto  l'esperimento  nel  modo  che  dirò,  sottoponevo  il  mu-^ 
scolo  alla  trazione,  seguivo  V  estensibilità  sino  al  punto  massimale 
(estensibilità  immediata  e  complementare)  e  dopo  15'  da  che  Yestcn' 
sibilila  aveva  raggiunto  il  termine,  scaricavo  il  peso  e  seguivo  in 
senso  inverso,  il  decorso  della  retrattilità  (immediata  e  compie^ 
montare).  Dalla  differenza  fra  la  retrattilità  e  V  estensibilità  cal- 
colate in  loto  deducevO;  volta  per  volta,  il  valore  A^Wallungo^ 
mento  residv/). 

Il  peso  di  carica  non  ha  mai  variato  durante  il  corso  dell'espe- 
rimento, per  evitare  la  influenza  nota  della  formula  di  deformaxione 
sul  decorso  dell'elasticità. 

L' apparecchio  di  cui  mi  sono  giovato  era  costituito  nel  modo 
che  segue. 

Una  leggera  asticella  metallica  era  bilanciata  in  equilibrio 
orizzontale  su  due  punte.  Un  capo  dell'asticella  a  un  lato  del 
fulcro  portava  un  indice  leggerissimo  e  rigido  della  lunghezza  di 
370  mm.  L'altro  capo,  a  10  mm.  dal  fulcro,  portava  due  fori 
r  uno  suir  altro  sulla  medesima  verticale.  Al  foro  superiore  era  con- 
nesso il  muscolo  con  un  filo  di  rame  abbastanza  grosso.  Al  foro  in- 
feriore era  sospeso  un  piattello.  Caricato  questo  sino  all'equilibrio 
della  leva  (gr.  6,5)  e  portato  il  muscolo  nelle  condizioni  opportune, 
aggiungevo  il  peso  di  carica  che  era  costantemente  di  50  grammi. 
L'allungamento  del  muscolo  sottoposto  a  trazione  e  la  retrazione 
del    muscolo  a  trazione  cessata  erano   segnate  rispettivamente:  da 
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un  abbassamento  e  da  un  sollevamento  della  leva  nella  parte  del 
muscolo^  da  un  innalzamento  e  da  un  abbassamento  proporzionali 
della  leva  dalla  parte  dell'indice.  E  poiché  gli  spostamenti  dell'in- 
dice avvenivano  su  una  scala  graduata  al  millimetro,  con  un  cal- 
colo molto  semplice  si  potevano  ricavare  i  valori  rispettivi  della 
estensibilità  e  della  retrattilità. 

Dalla  lunghezza  del  muscolo  calcolata  all'inizio  dell'esperi- 
mento deducevo  volta  per  volta  il  %  dalia  esteìisibilità^  della  re- 
trattilità^  AeiV  allungamento  residuo. 

Il  muscolo  era  tenuto  in  una  camera  umida  con  tutte  le  pre- 
cauzioni sperimentali  del  caso.  Il  coefficiente  di  elasticità  del  filo 
di  rame  di  connessione  è  per  un  peso  di  50  grammi  abbastanza 
piccolo  per  trascurarlo.  In  ogni  modo  il  filo  usato  era  sempre  dello 
stesso  spessore  (Vi©  di  mm.)  e  della  stessa  lunghezza  (15  mm.). 

Ho  sperimentato  sul  gastrocnemio  di  rana  perchè  questo  è  il 
muscolo  che  mi  ha  servito  per  tutte  le  ricerche  già  pubblicate  sulla 
funzione  dei  muscoli  degenerati  ed  a  me,  appunto,  interessava  lo 
studio  più  che  tutto  per  acquisire  un  fatto  che  concorresse  a  in- 
terpretare le  turbe  funzionali  dei  muscoli  degenerati. 

Tolgo  dal  protocollo  delle  esperienze: 

J.  Btfperimenti  ttu  muscoli  normali.  Temperatura  media  delV am- 
biente -4-  22*. 2  C.  Fané  curarizeate. 

Rana  1,  femmina^  peso  gr.  28,  gaétrocneinio  destro,  lunghezza  in 
mm.  80. 

Rana  II,  fenimina,  i>eso  gr.  27,  gastrocnemio  sinistro,  lunghezza 
in  mni.  30. 

Rana  III,  femmina,  peso  gr.  28,  gastrocnemio  destro,  lunghezza 
in  mm.  29. 

Rana  IV ,  maschio,  i)eso  gr.  25,  gastrocnemio  sinistro,  lunghezza 
in  mm.  31. 

Rana  T,  femmina,  iieso  gr.  28,  gastrocnemio  destro,  lunghezza 
in  mm.  30. 

Resultato  delle  misure  : 
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Taublla  I. 


fisperiiuento 

I 

II 

III 

IV 

V 

'^ 

mis. 

0.  622 

0.629 

0.662 

0.641 

0.627 

^ 

•1. 

2.066 

2.096 

2.282 

2.210 

2.090 

mis. 

0.432 

•  0  405 

0.405 

0.364 

0. 334 

'5 

1 

1 

Io 

1.440 

1.350 

1.  396 

1  255 

1.  113 

i 

mis. 

0.190 

0  224 

0.257 

0.277 

0.293 

•1. 

0. 626 

0.746 

0.886 

0.955 

0.877 

8 

1 

dur. 

65' 

65' 

65' 

60' 

60' 

mis. 

0.551 

0.  570 

0.618 

0.524 

0.554 

1  < 

"!o 

1.836 

1.900 

2. 131 

1.806 

1.846 

B 
B 

mis. 

0.443 
1.476 

0.502 
1.673 

0.524 
1.805 

0.443 
1.  527 

0.440 
1.466 

^ 

^ 

a 

mis. 

0.108 

0.068 

0.074 

0.081 

0.114 

-2 

Io 

0.350 

0.227 

0.  326 

0.279 

0.380 

i    " 

dur. 

25' 

35' 

36' 

30' 
0.117 

35' 

Allui 

igam. 

mis. 

0.071 

0.059 

0.054 

0.073 

Resic 

luo  .. 

•lo 

0. 230 

0.196 

0.151 

0.404 

0.244 

Con  i  dati  dell'  esperimento  V  è  costruita  la  curva  I  dalla  Tavola  I . 


D.  A  proposito  di  quanto  ho  detto  al  n.  2  del  cap, 
gna  osservare  quanto  segue  :  Se  V  applicazione  di  un 
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muscolo  rappresenta  un  certo  stimolo  per  cui  il  muscolo  si  contragga 
(Richet,  Rossbach^  Blix^  Wed&nsky^  Schenck^  van  Anrep^  Benedicenti, 
Fick^  Santesson^  Place^  Heidenhein)  i  valori  del  tratto  e,  d  della  curva 
di  elasticità  risulterebbero  da  un  antagonismo  fra  la  contrazione 
che  accorcierebbe  il  muscolo  e  la  trazione  che  lo  allungherebbe. 

La  supposizione  teoretica  è  suscettibile  abbastanza  bene  di 
una  prova  sperimentale.  E  a  questo  fine  sono  state  eseguite  le  ri- 
cerche sotto  riassunte. 

Se  la  durata  della  estensibilità  complementare  è  in  rapporto 
con  la  cantraitilità^  nelle  curve  di  elasticità  dei  muscoli  sottoposti 
air  azione  di  narcotici  o  preventivamente  affaticati  si  dovrebbe 
avere,  evidentemente,  una  minor  durata  del  tratto  b,  e  [estensibilità 
compleììientare). 

Ed  ecco  il  risultato  delle  esperienze  : 

li.  Esperimenti  sotto  V azione  del  cloroformio:  temperatura  -\-  22**.2  C. 
Rane  curar izzate. 

Rana  XII,  femmina,  peso  gr.  28,  gantrocnemio  destro,  lunghezza 
mm.  30. 

Rana  XIII,  femmina,  peso  gr.  27,  gastrociiemio  destro,  lunghezza 
mm.  30.. 

Rana  XIV,  femmina,  peso  gr.  27,  gastrocnemio  sinìstix),  lun- 
ghezza mm.  29. 

Rana  XV,  femmina,  i)eso  gr.  28,  gastrocnemio  sinistro,  lunghezza 
mm.  30. 

Resultato  delle  misure  : 

Tabella  II. 


Esperimento 

XII 

XIII 

XIV 

XV 

3 

IH 

mis. 

io 

mis. 

Io 

0.654 
2.146 

0.689 
2.296 

0.705 
2.350 

0.743 
2. 476 

il 

i- 

0.630 
2  066 

0.662 
2.206 

0.670 
2.239 

0.035 

0.011 

10' 

0.709 
2.442 

■  6 

mis. 
dur. 

■ 

0.024 

0.080 

15' 

0.027 

0.090 

15' 

0  034 

0.046 

15' 

540 


9.    QUERRIXI 


III.  Esperimenti  sotto  l'azione  delVetere.  Temperatura  -+•  22®.2  C. 
Bane  curariezate, 

Band  XVI,  femmina,  peso  gr.  28,  gastrocnemio  destro,  lunghezza 
mm.  30. 

Bana  XVIIj  femmina,  peso  gr.  27,  gastrocnemio  sinistro,  lun- 
ghezza mm.  29. 

Bana  XVIII,  maschio,  peso  gr.  23,  gastrocnemio  sinistro,  lun- 
ghezza mm.  26. 

Resultato  delle  misure  : 

Tabella  III. 


Bapei-iiuento 

XVI 

XVII 

XVJII 

1 

a        % 

:2         ,      1 

CO            '         £3 

mis. 

•lo 

mis. 

Io 

0.675 
2.250 

0.  729 
2.490 

0.  702 
2.400 

0.  727 
2.423 

0  662 
2.  207 

0.  013 

0.043 

10' 

0.703 
2.  343 

Es 
Complem. 

mis. 

Io 

diir. 

0.027 

0.  090 

15' 

0.Ó24 

0.080 

15' 

IV.  Esperimenti  su  muscoli  affaticati.  I  muscoli  prima  di  essere 
sottoposti  alla  prova  delV elasticità  erano  tetaniffzati  pei*  10'  sotto  carica 
di  50  gr.   Temperatura  media  -f-  22°,2  C.  Bane  curariesate. 

Bana  XIX,  femmina,  peso  gr.  27,  gastrocnemio  destro,  lunghezza 
mm.  30. 

Bana  XX,  maschio,  peso  gr.  23,  gastrocnemio  destro,  lunghezza 
mm.  28. 

Bana  XXI,  femmina,  peso  gr.  28,  gastrocnemio  sinistro,  lun- 
gliezza  mm.  30. 

Bana  XXII ,  femmina,  peso  gr.  28,  gastrocnemio  destro,  lun- 
ghezza ni.  29. 

Resultato  delle  misure  : 
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Tabella  IV. 


Esperimento 

XIX 

.           XX 

1 

i 

XXI 

XXII 

•i 

mis. 

0.708 

0.684 

0.695 

0.678 

■s 

^ 

mis. 

2.360 
0.663 

2.  246 

2.  316 

2.260 
0.623 

-i 

0  639 

0  633 

lo 
•53 
g 

-4^ 

Imm 

\ 

2. 210 

2  096 

2.110 

2. 1  IO 

^ 

mplem. 

mis. 

0.045 

0.045 

0.062 

0.055 

Io 

0.150 

j      0.150 

0.206 

0.150 

1  "  ■ 

dur. 

15' 

10' 

10' 

15- 

E  riassumendo,  comparativamente  con  i  muscoli  normali,  i  risul- 
tati degli  esperimenti  dei  gruppi  II,  III,  IV,  si  ha  : 

Tabella  V. 


Ksperimento 

mw.  uoriD. 

clorof. 

etere 

min.  ftflUt. 

ale 

mi8. 

0.642 

0.698 

0.  702 

0.693 

1 

°|o 

2.174 

2.311 

2.370 

2.300 

t5 

'i 

mis. 

0.  383 

0. 669 

0.082 

0. 643 

■2 

'So 
a 
a 
co 

i 

Io 

1.270 

2  254 

2.303 

2.153 

a 

mis. 

0  029 

, 

0.241 

0.020 

0.053 

Io 

0.791 

0.045 

0.066 

0.178 

i  ' 

dur. 

()2' 

12' 

12' 

12' 

542  G.    UUERRINr 

L' ipotesi  sopra  enunciata  è  dunque  confermata  dall'  esperi- 
mento. I  valori  del  tratto  e,  d  della  curva  di  elasticità  sono,  dun- 
que, il  risultato  di  un  antagonismo  fra  la  contrazione  che  accorcia 
il  muscolo  e  la  trazigne  che  tende  ad  allungarlo. 

Dato  r  intervento  deir  elemento  vitale  nel  fenomeno  dell' ela- 
sticità muscolare,  altri  fatti  inerenti  a  questa  possono,  allora,  es- 
sere spiegati  :  perchè  il  muscolo  curarizzato  ed  il  muscolo  normale 
abbiano  diversa  elasticità  (Donders)  ;  perchè  la  linea  dell'  estensi- 
bilità muscolare  sia  una  iperbole  anziché  una  retta  (  Wertheim)  ; 
perchè  1'  allungamento  entro  certi  limiti  possa  diminuire  con  Tau- 
mentare  del  peso  (Blix,  Brodie)  ;  perchè  il  muscolo  sia  più  esten- 
sibile alla  fine  della  contrazione  (Scheiik)  ;  perchè  la  contrazione 
volontaria  diminuisca  l' estensibilità  (Benedicenti)  ;  perchè  la  tem- 
peratura influisca  cosi  sopra  il  grado  dell'estensibilità  muscolare 
{Schììmleunisch,  Sarnkowy,  Boudet^  Moriggia), 

Anche  il  così  detto  paradosso  del  Weber  potrebbe  forse  es- 
serne alquanto  chiarito.  E  noto,  infatti,  come  esso  avvenga  meglio 
nei  muscoli  aifaticati. 

Nelle  Tavole  sono  riprodotte  le  curve  degli  esperimenti  XIV, 

XVIIT  e  XIX. 

* 
*      * 

E.  Come  conseguenza  di  quanto  sopra,  il  muscolo  normale 
dopo  tolto  il  peso  (punto  e)  si  trova,  in  uno  stato  di  ex)nsiderevole 
affaticamento.  Perciò  il  tono  (che  se  anche  non  nella  parte  pre- 
cipua voluta  dal  Mosso  deve  pure  essere  considerato  quando  si 
parli  di  deformazione)  sarebbe  in  tal  caso  molto  basso.  Ma  tolta  la 
causa  che  affatica  il  muscolo,  il  tono  potrebbe  tendere  a  ristabilirsi. 
Il  tratto  f,k  potrebbe  dunque  essere  l'esponente  di  questo  fatto. 

In  tal  maniera  il  tratto  /",  h  rappresenterebbe  il  ritorno  del 
toìio  :  il  tratto  /*,  g  la  capacità  del  restauro  e  il  tratto  g^  h  il 
tempo   necessario   perchè  questo  avvenga. 

Ma  anche  questa  ipotesi  può  avere  una  prova  sperimentale. 
Al  qual  fine  ho  istituito  le  ricerche  sotto  riassunte  : 

V.  Disposto  l'esperimento  come  di  norma,  ho  fissato  sulla  leva, 
dalla  parte  ove  era  connesso  il  muscolo,  una  penna  lunga  e  leggera. 
La  punta  della  penna  rispondeva  al  tamburo  di  un  chimografo. 
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Dopo  tolto  il  peso  di  carica  (fine  del  tratto  e^f  della  curva) 
provocavo  una  contrazione  del  muscolo  con  un  colpo  di  cor- 
rente indotta  usando  uno  stimolo  sovramassimale.  Cessata  la  re- 
trattilità  complementare  (fine  del  tratto  f,  k  della  curva)  provo- 
cavo una  seconda  scossa. 

Poiché  lo  stimolo  sovramassimale  permette  di  escludere  T  in- 
fluenza di  una  mutazione  di  eccitabilità,  se  veramente  il  tratto  /*,  h 
corrisponde  ad  un  restauro,  a  parità  di  condizioni  la  scossa  in  A, 
deve  essere  più  alta  che  la  scossa  in  f. 

Tolgo  dal  protocollo  delle  esperienze  : 

Fana  XXlIJj  femmina,  peso  gr.  28,  gastrociiemio  destro,  lun- 
gliezza  min.  30,  cstenHibilità  totale  0,629^  retrattilità  totale  0,585, 
immediata  0,415,  complementare  0,170. 

liana  XXI V^  femmina^  pesogr.  27,  gantrocnemio  sìuìkìi'o,  lunghezza 
mm.  29,  e«tenRÌbilità  totale  0,659,  retrattilità  totale  0,535,  imme- 
diata 0,501,  complementare  0,034. 

Rana  XX  V,  ma.schio,  peso  gr.  22,  gantrocnemio  destro,  lunghezza 
mm.  27,  esteurtibilità  totale  0,639,  retrattilità  totale  0,559,  immediata 
0,415,  complementare  0,144. 

Rana  XXV f,  femmina,  peso  gr.  28,  gastrocnemio  sinistro,  lun- 
ghezza mm.  30,  estensibilità  totale  0,628,  retrattilità  totale  0,550, 
immediata  0,430,  complementare  0,120. 

Rana  XXVI I,  femmina,  peso  gr.  28,  gastrocnemio  destro,  lun- 
ghezza mm.  29,  estensibilità  totale  0,641,  retrattilità  totale  0,525, 
immediata  0,442,  complementare  0,083. 

Rana  XXV HI,  maschio,  peso  gr.  25,  gastrocnemio  sinistro,  lun- 
ghezza mm.  27,  estensibilità  totale  0,640,  retmttilità  totale  0,525, 
immediata  0,441,  compleuientare  0,084. 

Rana  XXIX,  femmina,  j)eso  gr.  28,  gastrocnemio  destro,  lun- 
ghezza mm.  28,  estensibilità  totale  0,621,  retrattilità  totale  0,550, 
immediata  0,441,  complementare  0,109. 

Ran^  XXXy  femmina,  peso  gr.  28,  gastrocnemio  sinistro,  lun- 
ghezza mm.  29,  estensibilità  totale  0,661,  retrattilità  totale  0,570, 
immediata  0,498,  complementare  0,072. 

Rana  XXX Ij  femmina,  p<^so  gr.  27,  gastrocnemio  destro,  lun- 
ghezza mm.  28,  est.ensibilità  t-otale  0,675,  retrattilità  totale  0,566, 
immediata  0,484,  complementare  0,082. 

Altezza  della  scossa  in  millimetri  : 
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Tabella  VI. 


Bsperi  mento 

Altosea  della  «cosatt  alla  fine  della 

.__ 

" 

eateimib.  imnied. 

estensi  b.  oomplem. 

XXIII 

15 

35 

XXIV 

37 

48 

XXV 

11 

34 

XXVI 

15 

47 

XXVII 

15 

44 

XXVIII 

12 

49 

XXIX 

11 

30 

XXX 

15 

'48 

XXXI 

17 

38 

Anche  questa  seconda  ipotesi  è  stata,    dunque,    confennata   dalla 
prova  sperimentale. 


F.  Stabilito  così  il  valore  per  ciascun  segmento  della  curva  sono 
passato,  finalmente,  alla  ricerca  dell'elasticità  nei  muscoli  degenerati. 

Per  provocare  la  degenerazione  ho  ricorso  al  metodo  solito  delle 
istillazioni  di  soluzioni  di  Ph.  (in  olio  di  mandorle)  nel  sacco  dorsale. 

Tolgo  dal  protocollo  delle  esperienze. 

VI.  Esperimenti  con  muscoli  in  defjenerazione  grassa.  Temperatura 
-f-  22**.2  C.  Bane  ciirarissate. 

Rana  XXXI J,  femmina^  peso  ^r.  28,  gastrocneniio  deatro,  lun- 
ghezza in  nim.  30,  quantità  totale  di  Ph.  istillala  gr.  0,0012. 

Rana  XXXIII,  femmina,  peso  gr.  27,  gastrocnemio  destro,  lun- 
ghezza in  nini.  30,  quantità  totale  di  Ph.  istillata  gr.  0,002. 

Rana  XXXIV,  femmina,  i)eso  gr.  28,  gastrocnemio  destro,  lun- 
ghezza in  mm.  29,  quantità  totale  di  Ph.  istillata  gr.  0,003. 

Rana  XXXV,  nuischio,  j^eso  gr.  23,  gastrocnemio  sinistro,  lun- 
ghezza in  mm.  30,  quantità  totale  di  Ph.  istillata  gr.  0,004. 
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Rana  XXXVI,  feiDmìna^  i^eso  gr.  28,  gastrocnemio  sinistro,  lun- 
ghezza in  mm.  30,  quantità  totale  di  Ph.  istillata  gr.  0,003. 

Rana  XXXVII,  maschio,  peso  gr.  25,  gastrocnemio  destro,  lun- 
ghezza in  mm.  31,  quantità  totale  di  Ph.  istillata  gr.  0,003. 

Riassunto  delle  misure. 

Tabella  VII. 


Eaperimenti 

XXXII 

XXXIII 

XXXIV 

XXXV 

XXXVI 

XXXVII 

1 

mis. 

0.648 

0.640 

0.  672 

0.635 

0.645 

0.602 

S 

|0 

2.160 

2.133 

2.317 

2.116 
0.575 

2.150 

1.941 

1      ^ 

mis. 

0.527 

0.554 

0.589 

0.610 

0.  518 

[isibil 
[mm( 

"lo 

1.756 

1  846 

2.031 

1.916 

2.033 

1.670 

S 

-      -  — 

--      -  - 



w 

é 

mi8. 

0.121 

0.086 

0  083 

0.060 

0.035 

0.084 

1  t 

°i. 

0.404 

0.287 

0.286 

0.200 

0.117 

0.271 

dur. 

15' 

15' 

20' 

15' 

15' 

20' 

Totale 

mis. 

0.481 

0.481 

0.456 

0.456 

0.462 

0.448 

"I. 

L603 

1.603 

1.572 

1.520 

1.540 

1.445 

i         1 

mis. 

0.443 

0.418 

0.391 

0.383 

0.408 

0.389 

3     ;    S 

"lo 

1.476 

1.393 

1.347 

1.243 

1  360 

1.254 

1  

è 

mis. 

0.038 

0.063 

0.065 

0.073 

0.054 

0.059 

1     § 

»i. 

0. 127 

0.210 

0. 225 

0.  287 

0  180 

0.191 

5 

dur. 

30' 

25' 

30' 

25' 

25' 

25' 

Allungam   .. 

mis. 

0.167 

0.159 

0.216 

0.179 

0  183 

0.154 

Residuo  .... 

■lo 

0.557 

0.  580 

0.745 

0.596 

0.610 

0.496 
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La  curva  dell' esperimento  XXXVI  è  riprodotta  nella  Tavola  fi. 
Confrontando  la  misura  delle  cwrt'e  di  elasticità  nei  muscoli    nor- 
mali e  nei  degenerati  si  ottengono  le  quote  seguenti  : 

Tabella  Vili. 


Mus'-oli 

normali 

Muscoli  degenerati 

inik"8Ìtno 

minimo 

massi  mo 

minimo 

© 

mis. 

0.662 

0.622 

0.672 

0. 602 

S 

^ 

•1. 

2.282 

2.066 

2.317 

1.941 

'-2 

'S 

mia. 

0. 432 

0.334 

0.610 

0.518 

lo 

1    j 

E 

a 

k-4 

»l« 

1.440 

1  113 

2.033 

1.670 

. 

è 

mis. 

0.  293 

0.190 

0.121 

0.035 

f 

Io 

0.955 

0.626 

0.404 

0.117 

a 

dur. 

65' 

60' 

20' 

15' 

OS 

mis. 

0.618 

0. 524 

0.481 

0.448 

^ 

1. 

2.131 

1.806 

1.603 

1.445 

.  \ 

-i 

mis. 

0. 524 

0  440 

0.443 

0.383 

Retrattili 

Imm( 

«io 

1.805 

1  466 

1.476 

1.243 

nplem. 

mis. 

0.114 

0.068 

0.073 

0.038 

! 

Io 

0.380 

0. 227 

0.  287 

0  127 

6 

dur. 

35' 

25' 

30' 

25' 

Allungam 

.     .  .  . 

mis. 

0.117 

0.054 

0.216 

0.154 

Residuo   . 

"lo 

0.404 

0.151 

0. 745 

0.493 

SULLA    FUNZIONE   J)KI    MUSCOLI   DEXiBNERATI  547 


O.  E  dall'  esame  delle  tabelle  risulta  chiaramente  quanto 
segue  : 

/.  Che  nei  muscoli  in  degenerazione  grassa  e  nei  muscoli 
normali  a  parità  di  condizioni  V  estensibilità  totale  è  press'  a 
poco  la  stessa  (muscoli  normali:  0^641;  muscoli  degenerati: 
0,637). 

IL  Che  nei  muscoli  in  degenerazione  grassa  a  parità  di 
condizioni  la  estensibilità  immediata  è  considerevolmente  aumeU" 
tata  (1 :  1,21). 

III.  Che  nei  muscoli  in  degenerazione  grassa  la  estensibilità 
complementare  è  considerevolmente  diminuita  (1:0,32). 

IV.  Che  nei  ynuscoli  in  degenerazione  grassa,  a  parità  di 
condizioni  è  diminuita  la  retrattilità,  totale,  immediata  e  comple- 
mentare. (Retrattilità  totale  :  1:0,81;  retrattilità  immediata  1:0,85; 
retrattilità  complementare  1  ;  0,60). 

V.  Che  ììei  vvuseoli  in  degenerazione  grassa  a  parità  di 
condizioni  è  aumentato  T  allungamento  residuo  (1:2,17). 

Ma  tenendo  conto  di  quanto  sopra,  circa  i  fattori  che  hanno 
parte  nella  curva  di  elasticità,  si  può  dire  qualcosa  di  piìi  sulle 
variazioni  e  modificazioni  riscontrate  nei  muscoli   degenerati. 

L'  aumento  riscontrato  nelP  ela.sticità  immediata  dipende  dun- 
que prevalentemente  da  modificazioni  che  subisce  il  muscolo  in  dege- 
nerazione grassa.  Tra  queste  ò  notevole  particolarmente  Taumento 
dell'acqua  percentuale  e  la  dimuzione  delle  sostanze  solide  (*). 

L'  aumento  dell'  acqua  è  certo  a  scapito  della  compattezza  e 
della  coesione  del  muscolo. 

Ma  anche  l'aumento  AqìV allungamento  residuo  (che  ci  in- 
dica che  l'elasticità  è  nel  muscolo  degenerato  ancora  più  lontana 
dall'  esser  completa  di  quello  che  sia  nel  muscolo  normale)  dipende, 
forse,  prevalentemente  da  queste  modificazioni. 


(»)  L' Hòsslin  ad  esempio  ha  riscontrato  che  l' acqua  sale  da  76.7  % 
a  77.1-80.7  %  e  che  lo  sostanze  solide  diminuiscono  da  22.3  «/o  a  22.8-19.2  <>/o. 
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La  diminuzione  e  la  minor  durata  della  estensibilità  comple- 
mentare si  debbono  piuttosto  considerare  come  dipendenti  da  una 
diminuita  capacità  contrattile  del  muscolo,  onde  questo  reagisce 
meno  e,  comunque  più  brevemente,  allo  stimolo  del  peso. 

Questo  si  accorda  perfettamente  con  altri  resultati  sperimen- 
tali, i  quali  mi  hanno  dimostrato  come  il  muscolo  degenerato  sia 
capace  di  minor  lavoro  e  si  stanchi  piìi  facilmente. 

Anche  la  diminuzione  della  retrattilità  compleìnentare  (la 
quale  dipende  dal  restauro  del  muscolo  dopo  T  aflfaticamento  pro- 
dotto dal  peso)  si  spiega  puro  facilmente  quando  si  consideri  (come 
ho  mostrato  con  altre  ricerche)  che  nel  muscolo  degenerato  la  ca- 
pacità al  restauro  ò  diminuita. 
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delle  Tevele. 

TAVOLA  I. 

I.  Curva  deirehuttieità  di  un  muscolo  normale.  (Esperimeuto  V)  a^  by 
estensibilità  immediata  ;  h,Cy  estensibilità  complementare  5  e,  d, 
durata  della  estensibilità  complementare  :  e,  /,  retfattilità  imme- 
diata ;  f,  g,  i^trattilità  complementare  ;  g,h,  durata  della  retratti- 
lità complementare  ;  </,  A*,  allungamento  residuo. 
II.  A.  Curva  deìV elaMicità  di  un  muscolo  sotto  Vazione  del  clarofannio, 
(Esperimento  XIV)  a,  ò,  estensibilità  immediata  j  b,  e,  estensibi- 
lità complementare  ;  e,  d,  durata  dell'estensibiÙtà  complementai-e  ^ 
e,  /,  reti-attilità  immediata  ;  /,  g,  letrattilità  complementare  ;  g,  fc, 
allungamento  residuo.  B.  Curva  deW elasticità  di  un  muscolo  sotto 
V  assUyne  delV  etere,  (Esperimento  XVIII),  /,  m,  estensibilità^  imme- 
diata ;  w,  w,  estensibilità  complementai-e  ;  n,  o,  durata  dell'  esten- 
sibilità complementare  ;  />,  q,  retrattilità  immediata  ;  q^  r,  retrat- 
tilità complementare  ;  r,  *,  durata  della  retrattilità  complementare  ; 
r,  u,  allungamento  residuo. 

TAVOLA  II. 

III.  Curva  dell'elasticità  di  un  muscolo  affaticato.  (Esperimento  XIX) 
a,  bj  estensibilità  immediata  ;  b,  e,  estensibilità  complementare  ; 
c,d,  durata  dell'estensibilità  complementare;  e,/,  retrattilità 
immediata  ;  /,  //,  retrattilità  complementare  ;  g,  h^  durata  della 
retrattilità  cx>mplementare  ;  g,  k,  allungamento  residuo. 

TV.  Curva  deW elasticità  di  un  muscolo  in  degenerasione  grassa.  (Esim?- 
rimento  XXXVI)  a,  b,  estensibilità  immediata  j  b,  e,  estensibilità 
complementare  ;  e,  d,  durata  della  estensibilità,  complementare  ; 
e,/,  retrattilità  immediata  ;  f,g,  retrattilità  complementare;  g,  A", 
allungamento  residuo. 
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Resoconto   sommarlo   delle    sedute. 


Adunanza  pubblica  del  di  31  Maggio  1906. 


Presiede  il  Prof.  G.  BUFALINI,    Vice-Presidente, 

Sono  presenti  i  Soci  :  Azzurrini,  Baduel,  Banti,  Bufalini,  Capei, 
Filippi,  Giuntoli,  Lenzi,  Levi,  Livini,  Lustig,  Maestro,  Mer- 
canti,   PlERACCINI,    ScIUPPER,    TaDDEI. 

Cappelli  dott.  Jader.  —  Note  mi  ricambio  materiale  iv  aletmi  caM 
di  psoriasi  trattati  colle  iniezioni  di  siero  fisiologico, 

L^  A.  riferisce  di  alcune  osservazioni  fatte  sul  ricambio  materiale 
in  6  malati  di  psoriasi  sottoposti  alle  iniezioni  di  siero  fisiologico.  Tali 
casi  riguardano  quattro  donne  una  di  8,  una  di  12,  una  di  20  e  una  di 
38  anni  e  due  uomini  uno  di  20  ed  uno  di  40  anni  :  di  tali  jiazienti 
tre  erano  affetti  da  psoriasi  volgare  tipico,  due  da  psoriasi  con  tendenza 
seborroica,  ed  uno  da  psoriasi  atìpico  sia  per  gli  elementi  eruttivi  che 
per  la  sede. 

L'  A.  ha  stabilito  per  ciascun  malato  due  periodi  di  osservazione, 
uno  prima  e  uno  dopo  V  inizio  delle  iniezioni  fisiologiche,  e  questo  se- 
condo periodo  ad  un  intervallo  dal  primo,  diverso  per  ogni  malato. 

L'  A.  dalle  osservazioni  cliniche  e  sul  ricambio  deduce  le  seguenti 
conclusioni  : 

Le  iniezioni  di  siero  fisiologico  costituiscono  un  sussidio  terapeu- 
tico di  alto  valore  nel  trattamento  generale  del  psoriasi.  Esse  determi- 
nano qualche  volta  la  risoluzione  completa  degli  elementi  eruttivi,  quasi 
sempre  una  modificazione  (caduta  delle  squame,  diminuzione  del  colo- 
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rito  e  delP  infiltrato)  la  quale  rende  più  facile  1'  azione  ulteriore  dei 
comnni  rìsolventi  ontanei. 

In  coincidenza  colle  modificazioni  cliniche  della  malattia  si  osserva 
un'  eccitazione  del  ricambio  materiale  la  quale  si  manifesta  con  un  au- 
mento nella  eliminazione  dell'  azoto  totale,  e  in  certi  casi  un  aumento 
della  proporzione  fra  azoto  di  urea  ed  azoto  totale. 

Riguardo  all'acido  fosforico  e  solforico,  i  valori  delle  singole  de- 
terminazioni oscillano  parallelamente  ai  valori  dell'azoto  totale.  In  al- 
cuni cani  hì  nota  un  aumento  nell'  eliminazione  dell'  acido  urico. 

Tali  modificazioni  del  ricambio  compaiono  dopo  le  prime  iniezioni 
e  si  mantengono  più  o  meno  accentuate  per  un  dato  periodo,  passato 
il  quale  il  ricambio  toma  a  prendere  il  tipo  normale  e  si  arresta  la 
risoluzione  delle  forme  cliniche.  Nei  casi  in  cui  manca  la  modifica- 
zione del  ricambio  non  si  ha  neppure  la  modificazione  delle  forme 
cutanee  anche  se  si  praticano  iniezioni  di  siero  ad  alte  dosi.  Questo 
fìitto  porta  ad  ammettere  che  le  iniezioni  non  esercitano  un'azione  di 
lavaggio  nell'organismo  ma  ne  stimolano  il  ricambio  in  modo  da  ren- 
derlo più  vivace  e  completo,  e  conferma  l'idea  che  non  si  ha  nel  pso- 
riasi un'  alterazione  del  ricambio  ben  definita  e  costante  tale  da  poter 
esser  valutata  con  certezza  dai  nostri  metodi  di  indagine.  Le  altera- 
zioni speciali  descritte  da  vari  autori  non  possono  avere  un  valore 
assoluto  perchè  desunte  da  un  numero  troppo  scarso  di  osservazioni, 
e  perchè  quasi  sempre  fu  trascurata  la  valutazione  precisa  del  regime 
alimentare  che  tanta  infiuenza  esercita  sul  ricambio  organico. 

Radaeii  dott.  F.  —  Modificojsiani  istologiche  determinate  dalie  appli- 
eazioni  Finsen  nel  sarcoma  idiopatico  cutaneo  di  Kaposi.  (Pubblicato 
per  eRt*»8o  nel  fascicolo  3*^  dello  Sperimentale). 

Il   Vice- Segretario  degli  Atti 
Li,  Lbnzi. 
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Adunanza  pubblica  del  di  7  Giugno  1906. 


Presiede  il  Prof.   MYA,   Presidente. 

Sono  presenti  i  Soci:  Azzurrini,  Badcel,  Banti,  Bessone,  Burci, 
Capei  G.,  Geloni,  Chiarcgi,  Cocchi,  Fioravanti,  Franchetti, 
Francioni,  Giuntoli,  Livini,  Lustig,  Menini,  Mya,  Orlandini, 
Pacchioni,  Panichi,  Pellegrini,  Picchi,  Pieraccini,  Radaeli, 
Rossi,  Salaghi,  Stori,  Taddef,  Tiberti. 

Buroi  prof.  E.  - —  Della  cura  chirurgica  delle  nefriti. 

Con  quel  poco  eh'  io  vi  dirò  non  intendo  davvero  di  fare  una 
relazione  su  questo  argomento,  che  richiederebbe,  oltre  tutto,  tempo 
non  breve,  rendendo  impossibile  il  conversare  su  di  esso  ed  il  discu- 
terne i  punti  più  controversi,  ciò  che  è  lo  scopo  precipuo  di  queste 
nostre  conversazioni  mensili.  Intendo  quindi  di  esporvelo  in  modo 
sommario  e  di  toccare  di  esso  le  questioni  essenziali. 

In  questo  ultimo  trentennio  la  terapia  chirurgica  delle  malattie 
del  rene  ha  progredito  mercè  le  indagini  sperimentali,  pei  nuovi  mezzi 
dei  quali  dispone  la  diagnostica  e  per  i  perfezionamenti  della  tecnica 
operatoria. 

Calcolosi  renale,  idronefrosi,  rene  mobile,  suppurazioni,  tubei-co- 
losi,  cisti  idatiche,  tumori  di  quest'  organo  trovano  oramai  un  sussi- 
dio valido  e  pressoché  sicuro  nelle  mani  del  chirurgo,  se  cercato  in 
tempo  e  se  r  opera  terapeutica  si  compie  nelle  debite  condizioni. 

Da  alcuni  anni  a  questa  parte  la  terapia  chirurgica  si  è  arricchita 
di  nuovi  processi,  che  mirano  conservandolo,  ad  economizzai-e  quanto 
più  è  possibile  del  parenchima  renale.  Si  è  cercato  anche  di  allargare 
maggiormente^  la  sfera  di  azione  del  chirurgo  comprendendovi  altre  ma- 
lattie renali  considei»te^  per  la  terapia,  di  spettanza  medica,  e  ciò  col- 
l' intendimento  di  rimediare  a  qualche  grave  e  pericoloso  episodio,  o  di 
influenzarne  benignamente  il  decorso,  inducendo  utili  cambiamenti  in 
certi  stati  patologici  che  sono  da  considerarsi  elementi  patogenetici 
importanti  nella  produzione  di  gravi  alterazioni  del  parenchima  e  di 
flogosi  del  connettivo  interstiziale,  oppure  di  remuovere  una  causa  di 
aggravamento  o  cronicizzazione  della  malattia  o  di  gravi  successioni 
morbose. 

Così  è  che  t^jntativi  opersitori  si  sono  fatti  in  nefriti  acute  infet- 
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ti  ve  (non  suppurative)  primarie  e  secondarie  ;  in  nefriti  acute  tosBÌche  ; 
in  nefriti  croniche  jimrenchimali  ed  interstiziali  ;  in  ematurie  ed  in 
nefralgie,  isolate  od  associate  tm  loro,  che  spesse  volte  sono  di  ori- 
gine mal  nota;  nelle  anurie,  le  quali  non  sono  certamente  una  malattia, 
ma  semplicemente  un  fenomeno  morboso  legato  a  condizioni  diverse, 
ma  che  rispetto  alla  cura  sono  da  considerarsi  a  sé,  i>erchè  possono 
reclamare  un  intervento  chirurgico,  indipendentemente  dalla  forma  pa- 
tologica dalla  quale  dipendono. 

Potrebbe  sembrare  a  tutta  prima  che  in  questa  enumerazione 
avessi  divagato  da  (]uello  delle  nefriti  nel  cam]K)  più  vasto  delle  ne- 
fropatie mediche,  ma  V  anatomia  ][)atologica  ci  ha  permesso  di  ricono- 
scere che  anche  in  quelle  forme  morbose,  cui  per  esempio  si  è  dato 
un'importanza  ad  un  sintoma  (ematurie,  nevralgie)  e  si  sono  ricono- 
sciute come  entità  morbose  a  se  e  denominate  in  base  al  sintoma 
od  a  codesti  sintomi,  la  Hogosi  renale  interviene  in  varie  condizioni 
di  tempo,  con  diversa  intensità  ed  estensione,  forse  talora  come  causa, 
certo  come  concomitanza,  o  come  complicanza,  o  come  successione 
morbosa. 

Come  fu  casualmente  riconosciuta  V  efficacia  terapeutica  della  la- 
p2trot<miia  nella  peritonite  tubercolare,  così  avvenne  che  operando  per 
erroi*e  diagnostico  dei  casi  di  nefrite,  ed  avendo  osservato  dopo  la 
nefrolisi  o  la  nefropessia,  o  la  nefrotomia  un  notevole  miglioramento 
nei  fenomeni  morbosi,  fu  ]>ensato  che  da  un  intervento  chirurgico 
potessero  trarre  vantaggio  i  processi  nefritici. 

Nel  1891  il  Legiien  aveva  attirato  V  attenzione  sui  resultati  favo- 
revoli ottenuti  colla  sola  nefrotomia  in  casi  di  supposta  calcolosi  re- 
nale, nei  quali  aveva  trovato,  invece  dei  calcoli,  il  rene  con  altera- 
zioni nefi'itiche.  \j^ lìarrisoìì  pure  credendo  di  intervenire  per  processi 
suppurativi  e  jier  litiasi  i^nale  si  trovò  di  fronte  a  nefriti  jmkso 
avanzate. 

Risultato  della  incisione  renale  fu  la  scomparsa  di  sintomi  morbosi 
consistenti  nella  albuminuria,  nella  ematuria,  nella  nefralgìa,  ora  isolati 
ora  associati  fra  loro.  Egli  int«rpetrò  il  fatto  come  conseguente  alla 
diminuzione  della  tensione  renale  ])er  la  incisione  della  cassula  e  trovò 
analogie  fra  questo  stato  morboso  ed  il  glaucoma  e  per  la  relativa  azione 
fra  la  nefrotomia  e  la  iridectomia.  Altri  fecero  successivamente  constata- 
zioni analoghe  a  quelle  di  Ilamsan  finché  nel  1899  VEilehols  immaginò 
il  decassu lamento  come  mezzo  ])iii  adatto  della  nefrotomia,  dando  egli 
maggiore  importanza  alle  alterazioni  vasali  per  la  patogenesi,  e  per  il 
resultato  della  cura  più  che  alla  decompressione  allo  stabilirsi  di  nuovi 
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rapporti  vascolari  fra  il  rene  decaBSulato  ed  i  tessuti  ad  esso  circostauti 
coi  quali,  dopo  la  decassulazioue,  veniva  ad  aderire.  Gelsohkej  BcUces, 
Parlnvecchio  con  qne»to  scopo  hanno  utilizzato  sperimentalinente  fo- 
mento (omentizzazione,  telangiostomosi  nefro-«piploica)  per  otteuei-e  una 
più  larga  comunicazione  vascolai'e  perirenale.  In  conclusione  le  opera- 
zioni eseguite  ]>ev  processi  nefritici  e  perinefritici  sarebbero  ; 

la  nefropessia  nel  caso  speciale  di  lesioni  nefritiche  secondarie 
a  nefroptosi  ; 

la  nefrolisi  nel  caso  di  successioni  adesive  perinefritiche  ; 

la  nefrotomia,  lo  scassulamento  o  nefrocapsectomia  ; 

la  omentizzazione  o  telangiostomosi  nefro-epiploica. 
Associando  le  due  teorie  di  Harrison  e  di  Bdebols,  gli  effetti  che 
si  otterrebbero,  sarebbero  una  diminuzione  della  tensione  renale  ed  un 
notevole  miglioramentx)  nelh*  condizioni  circolatorie. 
Due  questioni  si  presentano  ora-  alla  soluzione  : 

1®  Sono  condizioni  sufficienti  «[uelle  create  dagli  atti  operativi 
testé  ricordati  (ammesso  che  realmente  le  provochino)  per  indurre  uno 
stabile  miglioramento  nello  stato  patologico  che  costituisce  e  che.  man- 
tiene il  processo  nefritico  f 

2**  Queste  condizioni,  sufficienti  o  no,  si  niggiungono  effettiva- 
mente colle  operazioni  proposte  f 

È  veramente  importante  la  soluzione  di  tali  quesiti,  purché  di 
front^e  alla  incertezza  della  efficacia  del  compenso,  il  chirurgo  ha  la 
certezza  che  di  non  poca  importanza  sono  sullo  stato  generale  del  ma- 
lato e  per  lo  stato  del  rene  in  particolare  il  trauma  oj>eratorio  e 
V  azione  tossica  degli  antisettici  e  degli  anestetici.  Questa  certezza 
mentre  ci  faitjbbe  e  ci  farà  in  ogni  modo  respingere  a  priori  in  certi 
casi  molto  gravi  qualunque  intervento,  deve  consigliare  prudenza  sem- 
pre, ed  innanzi  tutto  fa  sentire  il  bisogno  di  accertarsi  bene  dei  van- 
taggi da  realizzarsi  mediante  la  operazione,  per  avere  la  convinzione 
che  dalla  terapia  chirurgica  il  malato  debba  ottenere  più  vantaggio 
che  scapito. 

A  questo  punto  dichiaro  subito  che  io  non  so  spiegarmi  come, 
mediante  i  mezzi  proposti,  possa  arrivarsi  a  guarire  una  classica  nefrite 
hrightica  od  anche  a  migliorarla  notevolmente  e  non  transitoriamente. 
Perchè  un  rimedio  guarisca  un  male  bisogna  che  ne  sopprima  la  causa 
e  certamente  colle  operazioni  ricordat<e  non  si  sopprimono  le  cause  di 
una  nefrite  ;  <iuindi  non  può  pensarsi  alla  possibilità  di  guarigione 
per  mezzo  di  esse,  di  una  classica  nefrite.  Non  può  egualmente  ne- 
garsi   per  la  molteplicità  deUe    osservazioni    e   |Mn-    P  affidament4>  che 
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danno  le  persone  cui  queste  appartengono,  che  qualche  caso  dì  nefrite 
non  ai  sia  realmente  avvantaggiato  assai  colla  cura  chirurgica. 

La  discordanza  apparente  sparisce  se  si  considera  che  rispetto  alla 
diversità  delle  cause  ed  allo  stato  anatomo-patologìco  esiste  una  diffe- 
renza grande  fra  le  diverse  forme  di  nefrite.  Ed  innanzi  tutto,  non 
fosse  altro  per  la  eseguibilitÀ  di  una  operazione  chirurgica  ha  nel  caso 
nostro  una  indubbia  importanza  che  possano  aversi  nefriti  unilaterali. 
Israel  insiste  su  ciò  e  dichiara  decaduto  il  dogma  della  bilateralità  della 
nefrite  medica  e  come  si  possa  avere  una  lesione  nefritica  non  sol- 
tanto unilaterale  ma  anche  parziale  nella  sua  unilateralità.  Io  ne  ho 
avuto  da  poco  una  prova  indiscutibile  in  un  caso  guarito  dopo  la  ne- 
frectomia, caso  nel  quale  la  nefrectomia  venne  consigliata  dalla  gra- 
vezza delle  lesioni,  dal  dubbio  (dimostrato  poi  infondato)  che  si  trat- 
tasse di  una  affezione  tubercolare,  e  dalla  certezza  della  sufficiente 
buona  funzionalità  deir  altro  rene.  Non  insisto  su  questo  caso  che 
sarà  oggetto  di  studio  e  di  pubblicazione  per  parte  di  uno  dei  miei 
assistenti. 

Siano  forme  secondarie,  siano  foime  primitive  lievi  che  interes- 
sano una  parte  del  territorio  renale  meno  resistente  per  una  qualsiasi 
ragione,  queste  nefriti  unilaterali  che  non  hanno  a  che  fare  dal  punto 
di  vista  clinico  per  la  genesi  e  per  l' insieme  anatomo-patologico  col 
classico  morbo  di  Brighi,  possono  trarre  benetizio  da  sussidi  terapeu- 
tici che  migliorino  le  condizioni  di  tensione  del  rene,  diminuiscano 
fotti  di  ritenzione  urinosa  e  di  congestione,  migliorino,  col  migliorato 
circolo,  lo  stato  della  nutrizione  degli  elementi  renali.  È  vero  che  con 
ciò  si  modificano  in  meglio  o  si  neutralizzano  certi  fatti  morbosi  che 
non  sono  la  CAusa  vera  della  nefrite,  ma  questo  miglioramento  nel  caso 
di  una  lesione  parziale  può  servire  ad  arrestare  il  processo  morboso  e 
dare  agio  anche  alla  riparazione  dei  fatti  patologici  compiuti.  In  qual- 
che caso  però  la  cura  chirurgica  è  veramente  causale;  così  per  esem- 
pio quando  si  abbiano  lesioni  nefritiche  da  nefroptosi  intervenendo 
colla  nefropessia,  o  da  perìcassulite  eseguendo  la  nefrolisi,  ed  anche  da 
pachicassulite  intervenendo  colla  nefrotomia  o  collo  scassulamento.  Ma 
se  le  modificazioni  d' indole  nefritica  che  si  hanno  nel  rene  mobile  sono 
dipendenti  dai  cambiamenti  che  la  mobilità  renale  induce  nella  elimi- 
nazione della  orina  e  nel  circolo  sanguigno  del  rene,  perchè  non  de- 
vesi  ammettere  che  in  altri  casi  nei  quali  si  verifichino  tali  disturbi 
funzionali  non  si  debbano  produrre  analoghe  conseguenze  morbose t  Se 
così  è  non  può  escludersi  anche  in  qualche  altro  caso  che  la  terapia 
chirurgica  possa  avere  valore  di  cura  causale. 
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Tutto  questo  però  rimane  subordinato  a  che  resulti  dimostrato 
come  le  operazioni  consigliate  servono  allo  scopo  che  il  chirurgo  con 
esse  si  prefigge.  Non  essendo  possibile  la  soluzione  di  questo  problema 
colla  pratica  chirurgica^  nel  1902  Glaìide  e  Balthasard  Iniziavano  la 
serie  delle  ricerche  sperimentali  rivolte  a  studiare  specialmente  (come 
poi  hanno  fatto  la  massima  parte  degli  sperimentatori  successivi)  gli 
effetti  dello  scassulamento. 

Numerosi  furono  i  ricercatori  e  noi  possiamo  dividerli  in  due 
grappi;  V  uno  di  coloro  che  si  dichiarano  favorevoli  alla  nefrocapsec- 
tomia,  1'  altro  degli  scettici  o  dei  poco  favorevoli. 

Al  1°  gruppo  appartengono:  Glande  e  Balthasard^  Basson  e  Oa^et, 
Asakura,  Stursberg,  Bovighi,  Corderò ^  Fiori,  Parlavecchio^  Martini  e 
Zironi, 

Al  2°  gruppo  appartengono:  Albarran  e  Be^-ìiard,  Ferrarvni,  An- 
ailotti,  Fahris,  Bonoz,  Osmolowsky,  Gifford,  Thelemann,  Ehrardt,  Emer- 
son, Gotts,  Herscheimier  e  Moli,  Sieni. 

I  primi  concludono  che  si  ha  la  neoformazione  di  una  cassula  non 
eccessivamente  resìstente  e  che  si  produce  una  attiva  circolazione  pe- 
riferica e  che  provocando  ad  arte  nefrite,  si  ha  vantarlo  dallo  scas- 
sulamento. 

Dalle  osservazioni  dei  secondi  lisulta  invece  che  la  cassula  neo- 
formata dopo  un  certo  tempo  diviene  spessa^  dura,  inelastica  per  cui 
la  tensione  può  nuovamente  aumentare  -  che  scarsa  è  la  circolazione 
anastomotica  che  si  produce  e  che  questa  va  progressivamente  riducen- 
dosi —  che  in  conseguenza  del  trauma  operatorio  si  ha  alterazione  per 
un  certo  tratto  della  sostanza  corticale  —  che  le  nefriti  sperimentali 
non  risentono  vantaggio  dalla  capsectomia  ed  il  rene  è  egualmente 
suscettibile  ai  veleni  che  vi  arrivano. 

In  tale  stato  dì  contradizione  sono  utili  nuove  ricerche,  e  siccome 
evidentemente  la  bilancia  pende  dal  lato  dei  poca  favorevoli  è  mìa 
opinione  che  fino  a  prova  in  contrario  non  si  debba  ricorrere  nella 
pratica  chirurgica  allo  scassulamento  renale  e  tanto  meno  nel  caso  di 
nefriti  brightìche. 

Nella  mia  clinica  sono  in  corso,  in  questo  momento  esperimenti 
sulla  omentizzazione  del  rene;  a  suo  tempo  daremo  conto  del  resultati. 

Allo  stato  attuale,  a  proposito  dei  nuovi  compensi  proposti  per 
la  cura  chirurgica  delle  nefriti  mediche,  a  me  sembra  di  dover  venire 
alle  seguenti  conclusioni: 

il  classico  morbo  di  Brighi,,  tanto  piil   nella   sua   forma  acuta, 
non  può  essere  avvantaggiato  dai  compensi  dì  cura  chirurgica   recen- 
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temente  «aggeriti  e  messi  in  pratica,  che  anzi  poKtMmo  in  questo  caso 
considerarsi  come  dannosi,  quindi  doppiamente  sconsigliabili; 

in  certe  forme  atipiche  o  fruste  di  nefrite,  a  sede  unilaterale, 
può  essere  utile  una  nefrotomia,  specie  se  non  essendo  gravi  le  alte- 
razioni nefritiche,  può  bastare  un  temporaneo  miglioramento  delle 
condizioni  di  tensione  e  di  stasi  ; 

lo  scassulamento  può  attualmente  essere  consigliato  soltanto  in 
casi  di  pachicassulite,  come  si  pratica  la  nefrolisi  in  casi  di  pericas- 
Hulite  nefralgica; 

utile  compenso  nelle  alterazioni  nefritiche  consecutive  a  rene 
mobile  è  la  nefropessia; 

nella  anuria  insistente  come  conseguenza  di  nefrite  può  essere 
consigliabile  la  nefrotomia  e  nefrostomia  come  provvedimento  di  ur- 
genza senza  grandi  speranze  di  benetizio  pel  decorso  ulteriore  della 
nefrite.  In  questo  caso  la  cura  è  sintomatica  e  può  giovare  prò  tem- 
pore alla  stessa  guisa  che  V  ano  praeternaturale  salva  momentanea- 
mente la  vita  ad  un  malato  con  occlusione  intestinale. 

Lustig  prega  il  Presidente  di  dar  la  ]>arola  al  laureando  sigjior 
Rondoni  che  nel  suo  laboratorio  ha  eseguite  ricerche  sulP  argomento 
oggi  |>osto  in  discussione. 

Rondoni  Pietro.  —  Lo  scapsulamento  del  rene, 

L'A.  ha  eseguito  tre  serie  di  esi>erienze  intorno  allo  sx>ecia1e  ar- 
gomento. 

In  una  prima  serie  di  esperienze  si  è  pro][K)sto  di  studiare  se  e 
come  una  capsula  si  rigeneri  attorno  al  rene  do|)o  T  ablazione  delPan- 
tica  :  ha  quindi  operato  unilateralmente  di  scapsulament4»  (per  via  lom- 
bare) num.  16  conigli,  che  ha  ucciso  i)oi  ad  epoche  varianti  fra  i  2 
ed  i  60  giorni  dopo  V  o[>erazione. 

Ha  veduto  che  due  possono  essere  le  iM)ssibilità  alP  atto  dello 
svolgimento  della  capsula  fibrosa  :  o  questa  viene  iu  tato  asi>ortata  ed 
in  ciò  fare  si  determinano  dìscontinuazioni,  piccole  laceinzioni  alla  su- 
IKìrtìcie  dell'  organo,  e  avviene  un  versamento  sanguigno  clie  conduci- 
jid  un  deiK)8Ìto  fibrino-emorragico  peri  renale  ;  oppure  restano  in  post<» 
dei  residui  della  vecchia  tunica  fibrosa,  sottili  più  o  meno  ed  allora 
non  si  hanno  lesioni  nella  cortex-corticis,  scarse  sono  le  emorragie  ed 
i  depositi  fibrinosi. 

Nei  due  casi  dai  tessuti  perirenali  (omento,  masse  muscolari  ìmI- 
domino-lombari,  ecc.)  ha  origine  una  proliferazione  di  connettivo,  un 
vero  tessuto  di  granulazione  destinato  a  riparare  la  perdita  di  sosta.uza 
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(la  noi  prodotta  e  nel  caso  primo  ad  organizzare  altresì  i  depositi  fibri- 
nosi e  le  propaggini  clie  tali  depositi  inviano  entro  il  parenchima  nei 
l)unti  ove  questo  fu  diacont innato.  Gli  effetti  Anali  sono  nel  caso  della 
totale  ablazione  una  invasione  da  parte  della  proliferazione  di  origine 
I}erirenale  delle  parti  periferiche  del  parenchima,  un  vero  principio  di 
sclerosi  di  origine  neocapsulare,  con  danneggiamento  dei  contigui  ele- 
menti l'enali  ;  nel  caso  della  pennanenza  di  residui  fibrosi  una  limita- 
zione netta  della  proliferazione  a  cui  quei  residui  oppongono  una  sot- 
tile ma  valida  barriera  e  ((uindi  nessuna  penetrazione  del  tessuto  di 
gi'anulazione  coi  suoi  vasi  entro  il  rene. 

In  una  seconda  serie  di  esperienze  VA.  ha  voluto  studiare  se  il 
rene  scapsulato,  posto  (quindi  in  condizioni  che  se  fosse  vera  la  teoria 
di  Edebohls,  dovrebbero  migliorale  il  trofismo,  è  in  grado  di  meglio 
resistere  che  non  il  rene  colla  sua  capsula  normale  all'azione  di  ve- 
leni, sia  di  veleni  agenti  acutamente  e  quasi  specificamente  sul  rene 
(tossina  difterica),  sia  di  veleni  ad  azione  lenta  e  punto  elettivamente 
renale  (filtrati  di  cultura  in  brodo  di  stafilococco  aureo,  nucleoproteide 
di  peste  bubbonica)  :  ha  (quindi  scapsulato  unilateralmente  dei  conigli 
e  dopo  15-60  giorni  li  ha  sottoposti  alle  vari<*  forme  di  intossicazione. 
Le  lesioni  furono  sempre  bilateralmeut-e  eguali  quantitativamente  v. 
<iualitativ  amente . 

In  una  terza  serie  di  esperienze  ha  cei'cato  di  riconosceie  gli  ef- 
fetti funzionali  dello  scapsulamento,  studiando  a<'curatamente  (nei  cani) 
la  funzione  urinaria  avanti  e  dopo  l'  oi)erazione  ;  4*.  ciò  ha  fatto  sia  iii 
due  cani  normali,  sia  in  due  cani  cui  aveva  cercato  di  j)rodurre  me- 
diante cantaridina  una  nefrite  cronica  a  tipo  interstiziale.  Dei  due  cani 
trattati  con  cantaridina  uno  presentava  veramente  al  momento  della 
operazione  (dopo  quattro  mesi  e  mezzo  di  trattamento)  una  tipica  ed 
estesa  forma  di  nefrite?  interstiziale,  un  vero  rene  raggrinzato;  e  TA. 
crede  che,  se  anche  non  tutte  le  lesioni  riscontrate  nel  cane  in  parola 
.sono  da  attribuirsi  alla  «'antaridina  (potendo  anche  aversi  nei  cani 
forme  spontanee  arteriosclerotiche)^  pui-e  la  cantaridina  debba  avei^ 
avuto  una  parte  del  loro  determinismo,  come  dimostra  sopratutto  il 
fatto  che  nelP  altro  cane,  che  fu  sottoposto  ad  un  trattamento  più 
blando  e  per  minor  tempo,  le  lesioni  erano  come  un  primo  stadio  di 
quelle  del  primo.  Nei  cani  tutti,  normali  e  nefritici,  gli  effetti  imme- 
diati deir  operazione  furono  :  oliguria  notevole,  aumento  del  i>eso  spe- 
cifico, ma  (a  causa  dell'  oliguria)  con  diminuzione  deir  azoto  totale 
urinario  e  dell'  uvea  emessa  nelle  24  ore  ;  ematuria,  sopratutto  emo- 
globinuria  ;   i-e«izione    alcalina    delle    urine  ;    lieve    albuminuria.    I)oi)o 
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8-4  giorni  la  finizione  urinaria  tornava  normale  o  come  avanti  del- 
l' operaisione  ;  il  cane  con  grave  nefrite  interstiziale  fti  mantenne  lie- 
vemente albiiminurico  come  lo  era  fino  dall'inizio  del  trattamento  colla 
cantari  dina. 

L'  urea  e  1'  azoto  tettale  furono  eliminati,  a  distanze  fino  di  quat- 
tro mesi  dell'  operazione,  come  avanti.  Furono  fatt<^  anche  le  prove 
del  bleu  di  metilene  e  della  glicosuria  tìorizinicii,  avanti  e  doptì  1'  oih»- 
razione^  senza  risultati  apprezzabili.  Il  repei-to  istologico  in  questi  cani 
confermò  presso  a  poco  (jnello  che  era  stato  veduto  nei  conigli  :  pos- 
sibile permanenza  di  residui  capsulari  che  impediscono  ogni  nuova 
connessione  fra  tessuti  surrenali  e  rene  ;  possibile  cruentazione  del 
parenchima  e  sue  lesioni,  con  invasione  in  esso  del  tessuto  di  granula- 
zione jjerirenale  e  sclerosi  notevole  (più  che  nei  conigli),  che  aggrava 
assai  la  già  esistente  nel  caso  di  nefriti  interstiziali.  L'  A.  conclude 
che  dopo  lo  scapsulamento,  se  penetiuzione  di  nuovi  vasi  nel  rene  si 
ha,  ciò  è  sempre  a  spese  di  una  sclerosi  :  ed  è  naturale  che  sia  così, 
sapendosi  ohe  nel  tessuto  di  granulazione,  che  è  l'apportatore  dei  nuovi 
vasi,  oltre  ai  vasi  vi  sono  gli  elementi  cellulari  del  connettivo,  che 
fabbricano  la  sostanza  fibrosa  e  provocano  la  sclerosi  attorno  agli  ele- 
menti funzionanti,  tuboli  e  glomeruli. 

Mya.  Accennando  alla  frequenza  relativa  con  la  quale  è  ])ossibile 
avere  nei  bambini  forme  di  nefrite  ematogena  ad  andamento  cronico 
che  do|)o  un  tempo  assai  lungo  eccedente  anche  1'  ordinario  perimlo 
della  guarigione  decorrono  verso  un  esito  favorevole,  si  è  sempre  do- 
mandato se  convenisse  o  no  consigliare  l' operazione  e  non  ha  mai 
chiesto  l' interventi)  del  chirurgo  considerandolo  un  rischio  inutile. 
È  lieto  delle  conclusioni  del  relatore. 

Si  domanda  ora  quale  è  la  linea  di  condotta  da  tenersi  nelle  for- 
me ascendenti  che  talvolta  si  hanno  nei  bambini. 

Resinelli.  Vari  autori  proposero  e  appoggiarono  l' intervento  nelle 
nefriti  gravidiche:  premesso  che  nessuno  p«>nsa  «all'  intervento  nelle 
forme  semplici  di  albuminuria  è  rimasto  in  discussione  se  convenga  o 
no  intervenire  nelle  forme  eclampsiche,  nelle  quali  veramente  furono 
citati  casi  con  esito  in  guarigione  dopo  uno  scapsulamento.  Fu  \mTÌì 
l'operazione  od  il  parto  la  causa  della  guarigione? 

Considerando  che  l'  albuminuria  è  una  delle  manifestazioni  meno 
gravi  della  intossicazione  gmvidica  mentre  la  forma  convulsiva  ne  è 
una  delle  più  serie,  è  consigliabile  magari  il  taglio  cesando  piuttosto 
che  una  Ofjerazione  (scapsulamento)  che  può  avei-e  talvolta  come  con- 
seguenza immediata  anche  una  anuria  di  <iualche  ora. 
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Soltanto  quando  (loi>o  il  parto  esista  un'  anuria  ribelle  e  permanga 
lo  stato  convulsivo  allora  forse  un'  o[)erazione  sul  rene,  la  nefrotomia 
può  esser  tentata  con  s[>eranza  di  buon  risultato  per  la  sua  azione 
decongestionante . 

Paoohioni.  Domanda  come  si  interpetra  il  mec<?anismo  della  gua- 
rigione; se  come  avviene  nelle  pleuriti  e  nelle  polmoniti,  1'  azione  mec- 
canica dello  stimolo  diretto  possa  agire  sul  rene  eccitandolo  a  fun- 
zionare. 

Banti.  Dallo  studio  della  letteratura  sull'argomento  l'O.  si  è  fatta 
la  convinzione  che  l'operazione  è  utile  nelle  fonue  unilaterali  :  ma  sic- 
come nelle  vere  nefriti  o  tossiche  o  tossiniche  o  arterio-sclerotiche  si 
hanno  sempre  lesioni  bilaterali,  si  domanda  in  queste  forme  fino  a  che 
punto  può  esser  giustificato  l' intervento  chirurgico  !  Nelle  nefi*iti  enui- 
t4>geiie  la  base  del  processo  è  degenerativa,  si  hanno  forme  necrotiche 
mai  essudative  e  j)erciò  non  sa  capire  come  possa  giovai*e  l'operazione 
quando  si  tratta  di  combattere  non  una  causa  morbosa  lottale  ma  una 
circolante  nel  sangue.  Nelle  nefriti  sperimentali  è  dimostrato  che  lo  scapsu- 
lamento  è  certo  inutile  :  perciò  non  è  affatto  propenso  all'  operazione. 

Relativamente  alle  anurie  complete  da  nefrite  acuta  non  sa  ca- 
pire come  lo  scapsulamento  possa  giovare  :  e  nemmeno  crede  che  ab- 
bia l' invocata  azione  decongestionante*..  Solo  nella  stasi  passiva  grave 
«*  possibile  una  compressicme  esercitata  sui  canalìcoli  dai  vasi  distesi, 
ma  nelle  forme  di  uremia  non  è  ammissibile  ciò  e  i  reni  non  gli  sono 
mai  risultati  al  tavolo  anatomico  congesti,  bensì  sempre  tendenti  al- 
l'anemia. Del  resto  anche  in  ba^se  a  ricerche  anatomiche  proprie  con 
iniezioni  vasali  nei  i-eni  non  può  ammett<en^  che  la  capsula  opponga 
alla  distensione  la  resist-enza  che  da  taluno  è  invocata. 

Chiarugi.  Crede  sia  ormai  chiaro  il  resultato  della  discussione  cc>n- 
trario  allo  scapsulamento  :  contro  il  quale  sta  anche  la  notizia  anato- 
mica della  rete  venosa  perirenale  di  deflusso  che  dalla  lacerazione 
della  capsula  viene  distrutta. 

Rondoni.  Domanda  se  l'argomento  {portato  in  favore  dell'opera- 
zione da  Claude  e  Balthasar d  e  cioè  l'ottenuta  ipotensione  sanguigna 
con  rallentamento  del  circolo  non  sia  invece  un  valido  argomento  con- 
trario. Non  è  forse  normale  come  compenso  nelle  nefriti  croniche  l'iper- 
tensione arteriosa  che  giunge  fino  all'  ipertrofia  del  cuore  ? 

Stori.  Rammentando  ohe  circa  nel  70  ®/^  degli  oi)erati  con  cloro- 
formio si  ha  una  lieve  albuminuria  cloroformica  si  domanda  se  questo 
stimolo  nocivo,  sia  pur  lieve,  non  iK>ssa  avere  azione  certo  sfavoi-evole 
sull'esito  delle  oxiel'azìoni  da  eseguire  sui  reni. 
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Btiroi.  Si  Gou^ratiila  col  Rondoni  per  le  sue  ricerche  Bperìmentali 
ben  condotte  e  veramente  intereABanti,  ed  è  contento  che  ap(x»ggiiio 
le  sue  conclusioni.  Rispondendo  al  Mya  dice  che  le  difficoltà  diagno- 
stiche pei  riconoscere  la  unilateralità  della  lesione  sono  oggi  quasi  sicura- 
mente superate  dai  moderni  metodi  di  indagine,  divisione  intravescicale 
delle  orine  e  cateterismo  ureterico.  In  certe  forme  ascendenti  potrebbe 
essere  utile  praticare  la  nefrotomia.  Si  rijxjte  non  favoi^vole  allo  scapsu- 
lamento  mentre  in  cei-ti  casi  lo  è  per  la  nefrotomia,  perchè  non  crede 
tnìrscurabile  nell'andamento  di  certe  forme  nefritiche  un  benefizio  an- 
che transitorio  nelle  condizioni  della  tensione  e  del  circolo  sanguigno. 
Ritiene  col  Banii  che  nelle  nefriti  croniche  comuni  la  cura  chirurgica 
non  giovi  ed  a  tale  proposito  fa  noto  c^me  il  Gatti,  che  riferì  un  no- 
tevole miglioramento  in  un  caso  di  nefrite  cronica  da  lui  operato  di 
doppia  capsectomia,  oggi  onestamente  faccia  sapere  che  il  miglioramento 
sia  stato  di  breve  durata  ed  il  malato  sia  morto  in  conseguenza  della 
sua  nefrite.  È  perfettamente  d'accordo  col  ResinellL  Non  crede  con 
Pucehioni  che  l 'effetto  dipenda  dal  vantaggio  che  può  avere  la  stimo- 
lazione riflessa  dell'altro  rene  ;  giacché  l'esperienza  dimostrerebbe  che 
nelle  operazioni  sopra  un  rene  possa  più  facilmente  aversi  come  fatto 
riflesso  l'anuria.  Osserva  allo  Htori  che  è  c^osa  tropjM)  nota  1'  influenza 
che  può  avere  l'azione  traumatica  e  l'azione  tossica,  del  cloroformio  e 
dagli  antisettici  :  è  un  pericolo  che  sovrasta  a  questi  malati  come  ad 
altri  con  forme  renali  diverse  o  con  malattie  di  altri  organi.  Non  wi 
|>ossono  stabilire  dei  criteri  fissi  ;  sta  nel  buon  senso  e  nell'  intelli- 
gente raziocinio  del  chirurgo  di  non  dare  un  colpo  di  grazia  ad  un 
moribondo  e,  d'altra  parte,  di  non  abbandonare  alia  morte  per  incon- 
sulte paure  un  individuo,  che  potrebbe  essere  salvato  mediante  una 
oi)erazione.  Del  resto  una  nefrotomia  può  farsi  abbastanza  bene  senza 
cloroformio. 

Il  Segretario  degli  Atti 
L.  Picchi. 
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Adunanza  pubblica  del  di  21  Giugno  1906. 


Presiede  il  Prof.  MERCANTI,  Comùflme. 

Soiio  presenti  i  Soci  :  Azzurrini,  Baduel,  Danti,  Burci,  Capei  G., 
Celoni,  Franchetti,  Francioni,  Giuntoli,  Luisada,  Marchetti 
0.,  Menini,  Mercanti,  Orlandini,  Pacchioni,  Picchi,  Pierac- 
ciNi,  Pellegrini,  Stori,  Taddei,  Tiberti. 

Cresoenzi  dott.  G.  e  Menini  dott.  G.  —  —  Bwei^Jie  Hopm  tre 
ea^i  di  meningite  cerebro-spinale  epidemìcd  da  nieningococco  del  Weieli- 
seìbaiim. 

Avendo  avuto  l'occasione  di  fare  delle  ricerche  sopra  tre  amma- 
lati di  meningite  cerebro-spinale  da  menìngococco,  crediamo  opportuno 
riferirne  i  punti  principali  all'Accademia  medi co-tì sica,  [>er  quanto  in 
un'  adunanza  di  poco  precedente  l' argomento  sia  stato  ampiamente' 
discusso.  Nel  x)eriodo  dall' 11  marzo  a  tutt'oggi  furono  ricoverati  nel- 
r  ospedale  di  S.  Maria  Nuova  vari  casi  di  meningite  cerebro-spinale 
epidemica  ;  di  questi  una  ragazza  fu  ricoverata  nel  servizio  diretto 
dal  prof.  Pìeraccini,  e  da  lui  gentilmente  posta  a  disposizione  no- 
stra per  lo  studio,  due  furono  ammessi  nel  servizio  del  prof.  Bau  ti 
e  sotto  la  di  lui  guida  e  direzione  si  sono  intraprese  le  ricerche  in 
parola.  Dal  lato  clinico  l'  importanza  dei  casi  era  che  due  dei  tre  am- 
malati appartenevano  alla  stessa  famiglia  essendo  rispettivamente  pa- 
dre e  figlio  ;  per  la  sintomatologia  diff'erivano  in  genere  dalla  classica 
descritta,  per  le  lievi  alterazioni  della  psiche  ed  in  genere  per  la  man- 
canza dei  sintomi  a  carico  dei  nervi  cranici.  In  un  solo  caso,  nella 
donna,  vi  fu  herpes  Uihialis  ed  auricolari^.  Durante  la  vita  degli  am- 
malati furono  fatte  varie  ricerche  :  la  prova  del  M^idal  che  fu  negativa, 
come  fu  pure  negativo  l'esame  bacteriologico  del  sangue,  il  cui  esame 
citologico  dimostrò  una  rilevante  ^ìolinucleosi  neutrofila.  Furòno  ese- 
guitcì  negli  ammalati  varie  punture  lombari,  e  tutt-e  dettero  esito  a 
liquido  nettamente  purulento,  8i)ecialmento  nei  primi  periodi  della 
malattia,  con  aumento  rilevante  di  pressione  :  l'  esame  microscopico 
rivelò  la  presenza  di  numerosi  elementi  polinucleati,  di  scarsi  linfociti, 
di  ([iialche  cellula  endot«liale. 

Con  le  comuni  colorazioni  bacteriche,  si  trovarono  numerose  forme 
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(li  cocchi  iutr.U'elliilari  non  resistenti  al  (rram  e  i  caratteri  luorfolo- 
«xici  e  biologici  <li  cui  più  Rotto  }>arleremo,  dimostrarono  trattarsi  del 
nieningococco  di  Weichselbaum,  Col  siero  di  sangue  dei  tre  ammalati 
furono  eseguite  prove  di  agglutinamento  a  varie  diluizioni,  ma  i)er 
vero  non  potremmo  dire  di  avere  ottenuto  resultati  pratici  positivi.  Col 
liquido  cefalo-rachidieno  iniettammo  degli  aiiiimali  (topi  e  cavie) ,  ma 
V  iiiieisione,  per  quanto  in  dose  rilevante,  rimase  sempre    infruttuosa. 

Dei  tre  ammalati  due  vennero  a  morte,  uno  guarì  completamente  : 
nioFÌrono  il  padre  dopo  pochi  giorni  di  malattia,  con  sintomi  bulbari, 
e  la  ragazza  :  questa  nella  quale  si  erano  formate  delle  vastissime  e 
profonde  piaghe  da  decubito  ed  era  sopravvenuta  una  cistite  purulenta 
gravissima,  morì  dopo  molti  giorni  di  malattia,  quando  della  sintoma- 
tologia meningea  i)oteva  dirsi  completamente  gimritA.  Nell'uomo  alla 
ueeroscopia  ci  colpì  il  fatto  della  scarsezza  delle  lesioni  purulente  in 
corri s{Kmdenza  del  cervello,  alla  base  ed  alla  volta,  poiché  solo  in  cor- 
rispondenza del  venne  cerebellare  fu  riscontrata  una  sacca  purulenta 
della  grossezza  di  una  nocciuola.  Nel  midollo  spinale  invece  le  lesioni 
erano  molto  estese,  perchè  a  partire  dalla  porzione  dorsale  fino  alla 
«•oda  eciuina,  esso  era  racchiuso  come  in  un  astuccio  purulento  il  cui 
ina.<simo  sp4;ssore  era  nella  faccia  {esteriore:  liquido  cefalo-rachidiano 
purulento  ed  ablmndante.  Nella  ragazza  non  vi  erano  più  fenomeni 
attivi  di  fiogosi  meningea,  solo  in  corrispondenza  del  ponte  la  pia  me- 
ninge presentava  alcune  sottili  placche  di  colorito  niadreperlacexi  ; 
niente  alle  meningi  spinali  :  segni  di  gravissima  cistite  purulenta,  va- 
stissime piaghe  da  decubito. 

L'esame  microscopico  e  batteriologico  del  liquido  cefalo-rachidiano 
fu  coiiipletatiiente  negativo  e  così  l'esame  batteriologico  del  sangue. 

Dair  altro  caso  invece,  dal  pus  del  cervello,  del  midollo  e  dal  li- 
quido cefalo- rachidiano  si  potè  coltivare  il  meningococco  il  quale  si 
mise  jMire  in  evidenza  coli'  esame  microscopico  diretto.  Nel  polmone 
destro  vi  era  polmonite  e  dal  sangue  del  cuore  e  dalla  milza  fu  colti- 
vato il  diplococco. 

Sia  durante  la  vita,  che  al  tavolo  anatomico,  fu  portata  1'  atten- 
zione sullo  stato  della  mucosa  naso-faringea,  e  nei  cadaveri  furono  at- 
tentamente esaminati  i  seni  frontali,  etmoidali,  sfenoidali,  1'  orecchio 
medio  ed  interno,  ma  le  osservazioni  diedero  sempre  risultati  negativi. 

Dal  lato  istologico  trovammo  :  tanto  nel  cervello  che  nel  midollo 
spinale  una  notevole  infiltiazione  purulenta  delle  meningi,  sopratutto 
nelle  parti  posteriori  e  più  basse  del  midollo  :  nell'  essudato  fu  possi- 
l)ile  dimostrare  la  prestanza  del   meningococco  intra  ed  extra-cellulare. 
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L'  infiltnizione  non  «i  diffondeva  né  lungo  i  setti,  né  lungo  i  va«i  che 
dalla  meninge  si  portano  nella  sostanza  nervosa  e  in  questa  intensa  e 
diffusa  iperemia  con  qualche  emorragia.  Le  guaine  midollari  erano 
come  rigonfie  con  dissodamento  delle  fibre  della  glia  e  spostamento 
delle  fibre  nervose. 

Col  metodo  di  Marchi  e  di  Weigertj  come  del  resto  era  d'aspet- 
tarsi, non  si  misero  in  evidenza  fatti  degenerativi  degni  di  nota. 

Senza  voler  qui  entrar  di  nuovo  nella  lunga  e  non  ancx>ra  risoluta 
<juestione  accesasi  fra  vari  AA.  tedeschi  {Weiehselbaum,  Jaeger,  ecc.) 
sui  caratteri  morfblogi<'i  e  biologici  del  meningococco,  noi  diremo  che 
esso,  ne  ha  alcuni  costanti  e  sicuri  tali  da  poterlo  identificare. 

Certo  non  è  sempre  facile,  sopratutto  dal  cadavere  ottenerlo  ed 
isolarlo,  sia  perchè  facilmente  associato  ad  altri  cocchi,  sia  per  doversi 
coltivare  sopra  terreni  special i,  sia  infine  perchè,  e  ciò  è  successo  an- 
che a  noi,  pure  essendovi  il  meningococco  nell'essudato  meningeo^  può 
esser  negativo  il  reperto  culturale.  Ottenuto  in  cultura  pura  si  presenta 
nei  preparati  microscopici  a  cocchi  disposti  a  diplococco  ma  con  mag- 
gior frecjuenza  a  tetrado,  piccoli,  non  perfettamente  rotondi ,  che  si 
guardano  per  la  faccia  appianata.  Variabilissimi  i)er  grandezza,  in  un 
campo  di  microscopio  risalta  subito  all'  occhio  la  diversa  disposizione, 
la  diversa  loro  grandezza  ed  intensità  di  coloraziime  (questo  sopratutto 
nelle  culture  di  data  non  recente). 

Un  cocco  si  riproduce  dividendosi  prima  in  due,  secondo  una  li- 
nea orizzontale,  poi  in  quattro  secondo  un'  alti-a  verticale,  venendo  così 
:i  formare  il  tetnido.  Non  resiste  mai  al  Gram.  Cresce  alla  tempera- 
tura della  stufa  ed  il  terreno  favorito  è  l'agar  siero  ascitico. 

Anche  la  vitalità  nelle  culture  è  scarsa,  specialmente  nei  primi 
tni[)ianti,  nei  successivi  appare  maggiore  ;  conservando  le  culture  al 
fresco  ed  al  buio  dojK)  dieci  giorni  si  è  potuto  ancora  ottenere  rigoglioso 
sviluppo,  tenendo  le  culture  in  stufa,  solo  dopo  «e*  giorni  al  massimo. 
I  trapianti  e  tutte  le  altre  prove  furono  sempre  eseguite  in  agar  siero 
ascitico.  Furono  iniettati  con  le  culture  ottenute  vari  animali,  fra  que- 
sti il  tojìo  bianco  e  la  cavia  sono  stati  preferiti,  la  via  d'  iniezione  è 
statai  in  genere  la  peritoneale  con  quantità  piuttosto  forti  di  cultura  : 
i  toin  morirono  neUo  spazio  di  12  a  24  h.  Dal  sangue  del  cuore, 
dalla  milza  ecc.  si  sono  sempre  ottenute  culture  di  meningococco  che 
diveniva  certamente  più  virulento  ad  ogni  passaggio  attraverso  un 
animale.  Nelle  cavie  1'  iniezione  anche  di  forti  (luantità  rimase  quasi 
sempre  infruttuosa.  Si  volle  anche  provare  la  resistenza  del  microrga- 
nismo in  parola  all'  essiccamento  ed  abbiamo  ottenuto  un  maximum  di 
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reHÌAtenza  tenendo  dei  pezzetti  di  cai*ta  da  filtro  imbevuti  di  cultura 
alla  temperatura  della  stanza  con  poca  luce.  In  fatti  dopo  quattr^  ore 
la  carta  tenuta  in  termostato  od  esposta  direttamente  ai  raggi  solari 
non  permise  più  lo  sviluppo  del  microrganismo,  mentre  quella  tenuta 
alla  temperatura  delPambient«  con  poca  luce  anche  dopo  parecchie  ore, 
da  otto  a  dieci,  a  seconda  del  grado  di  umidità  dell'  ambiente,  dett45 
ancora  sviluppo  di  colonie.  La  resistenza  all'essiccamento  sembra  possa 
aitermarsi  propopzionale  al  grado  di  umidità  delPambiente.  Per  gli  anti- 
settici abbiamo  osservato  che  il  meniugococco  es[N>sto  direttamente'  ai 
vapori  di  formolo,  muore  dopo  circa  due  ore,  poiché,  pur  essendo  il  pez- 
zetto di  carta  ancor  sempre  imbevuto  della  brodo-cultura,  i  trapianti 
rimasero  sterili.  Furono  esperimentati  anche  altri  antisettici.  Così  fu- 
rono poste  a  contatto  (con  varie  modalità  per  evitare  il  piii  possibile 
le  facili  cauM».  di  errore)  con  culture  pure  ed  attive  di  meniugococco 
quantità  varie  di  soluzioni  idroalcooliche  air  1  ed  al  Vi  Vo  ^  timolo 
mentolo  ed  acido  salicilico  e  di  una  soluzione  acquosa  satui-a  di  timolo  : 
dalle  varie  prove  i-esultò  chiaramente  che  il  meningococco  è  minima- 
mente resistente,  ciò  che  ha  la  sua  importanza  per  la  spiegazione  dello 
svolgersi  dell'epidemie  menìngococciche.  Sono  questi  i  primi  casi  in  cui 
negli  adulti  fu  in  Firenze  possibile  stabilire  con  sicurezza  la  diagnosi  di 
meningite  ce rebro- spinale  epidemica  da  meningococco  del  Weichselhaum: 
non  che  qui  come  altrove  fossero  mancate  piccole  epidemie  di  menin- 
gite, ma  in  alcuni  casi  studiati  dal  dott.  F.  Malenckini  erano  state 
messe  in  evidenza  altre  varietà  di  cocchi,  e  ciò  era  occorso  frequente- 
mente anche  ad  altri  (Bozzolo^  Boname,  8choitmUUer).  È  certo  quindi 
che  esistono  lievi  epidemie  di  meningite  non  dovute  al  meningocco, 
ma  dalla  letteratura  su  IP  argomento  è  facile  rilevare  ohe  le  più  im- 
portanti sono  dovute  al  sopradetto  microrganismo. 

Volendo  oi-a  fare  alcune  considerazioni  sullo  svolgersi  della  ma- 
lattia in  questione,  sorge  naturale  di  domandarsi  se  il  meningococco  si 
trovi  nel  nostro  organismo  normale  o  nel  mondo  estemo  ;  invero  visti 
i  caratteri  biologici  del  microrganismo  (scarsa  vitalità,  poca  resistenza 
allo  essicamento  e  agli  antisettici)  è  più  accettabile  V  ipotesi  che  la  vita 
del  meningococco  sia  legata  all'  organismo  umano,  forse  vivendo  alla 
superficie  del  coriK),  ma  con  più  probabilità  sulle  muccose  (naso,  la- 
ringe, bocca,  tonsille  ecc.).  CMò  ò  confermato  dalle  ricerche  che  in  pro- 
posito hanno  eseguito  su  larga  scala  gli  AA.  tedeschi  (lAngeUheim , 
Albrecht  e  Ghon,  WcLSsernumn,  Ostermann  ed  altri)  i  quali  poterono 
con  sicurezza  stabilire  che  il  meningococco  si  può  trovare  nella  muc- 
oosa  naso-faringea  d' individui  o  affetti  da  meningite,  o  che  con  me- 
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aingìtici  avevano  rapporti  diretti  od  indii-etti  e  clie  erano,  al  momento 
della  ricerca^  in  buono  stato  di  saluta. 

Con  tnttociò;  sul  come  si  trasmetta  la  malattia  non  possiamo  che  fare 
delle  ipotesi  :  a  noi  appare  dall'  insieme  dei  fatti  che  il  contagio  debba 
avvenire  per  il  secreto  nasale  non  essiccato  del  malato  o  d'altre  persone 
che  alberghino  il  meningococco,  o.  per  mezzo  di  oggetti^  o  più.  diretta- 
mentre  per  mezzo  della  goccia  proiettata.  Come  dalla  mucosa  na.«io- fa- 
ringea s' infettino  le  meningi  non  è  facile  a  stabilire:  per  via  ematogena 
o  linfogena  f  Per  quello  che  a  noi  è  stato  possìbile  osservare  proiiende- 
remmo  volentieri  i^er  la  prima,  giacché  il  non  aver  trovato  il  menin- 
gococco  nel  sangue  non  infinnerebbe  affatto  questa  iiM)tesi. 

Piti  dìfUcile  spiegazione  trovano  i  casi  sporadici  e  1'  inizio  delle 
epidemie  :  però  tenendo  conto  dei  caratteri  biologici  del  meningococco, 
in  via  di  probabilità  si  può  supporre  che  egli  sia,  come  il  diplococco, 
ospite  abituale  del  nostro  organismo  e  divenga  poi  patogeno  |)er  cause 
che  ancora  ci  sfuggono. 

G.  Pieracoini  e  C.  Ceni  —  Ji  tetano  faradico  e  kireaziane  galvano- 
muscolare,  studiate  liei  ra/pporti  col  lavoro  muscolare  svolgentesi  lihera- 
inente  nel  campo  del  lavoro  qìwtidin^w . 

Per  ([uanto  sia  noto  che  la  fatica  e  la  stanchezza  muscolare  pro- 
dotte dallo  stimolo  volitivo  e  dallo  stimolo  elettrico  non  sono  equiva- 
lenti in  senso  assoluto,  ma  sono  relative  allo  stimolo  che  le  provocò, 
ciononostanta  vollero  gli  00.  cimentai'e  l'applicazione  dello  stimolo 
elettrico  direttamente  sul  muscolo,  p<*-r  rintracciare  eventuali  rapporti 
fra  il  tetano  faradico,  la  reiizione  galvanica  e  lo  st>ato  di  fatica  musco- 
lare prodottosi  in  operai  sani  pel  lavoro  normale  quotidiano.  All'  oggetto 
sono  stati  scelti  quattro  robusti  scali^elliui. 

Per  il  tetano  faradico  si  è  praticata  la  tecnica  ormai  nota  del 
professor  Flora,  stimolando  il  flessore  supei-tìciale  del  dito  medio,  ca- 
ricato peraltro  di  un  peso  di  grammi  500.  Per  ogni  operaio  si  sono 
raccolte  4  grafiche,  ciascuna  in  giorni  differenti  ed  in  modo  che  la 
prima  grafica  fosse  tracciata  avanti  V  inizio  del  lavoro  mattutino,  1'  ul- 
tima alla  sera,  al  momento  di  sospendei-e  il  lavoro  ;  lo  altre  due  du- 
rante lo  svolgersi  dell'  orario  lavorativo.  Questo  orario  andava  dalle 
6,30  alle  18  con  un  riposo  dalle  12  alle  13  e  mezzo  e  le  grafiche  rispon- 
devano  alle   ore  6,30-7,30-9-18. 

Ciascuno  dei  16  tracciati  si  è  presentato  noimale  per  durata,  ma 
le  4  curve  miografiche  raccolte  sopra  ogni  individuo  confrontate  fi-Jt 
loro  offrono  (con  una  sola  eccezione)  in  tutti  e  4  gli    operai    un    prò- 
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gresfiivo  scorciamento  nella  durata  del  miogramma,  mano  a  mano  che 
il  muscolo  esaminato  ha  proceduto  nel  lavoro  della  giornata. 

Mai  fu  notata  tendenza  alla  reazione  miastenica,  neppure  nei  trac- 
ciati raccolti  neir  ultimo  periodo  del  lavoro  di  scalpellatura  e  neppure 
apprezzabili  modificazioni  della  sensibilità  subiettiva  della  cute  e  del 
muscolo  tetanizzato. 

Sui  muscoli  dell'  arto  superiore  impegnato  nelP  uso  della  martel- 
lina, si  è  ricercato  se  si  fossero  prodotte  modificazioni  qualitative  o 
quantitative  alla  stimolazione  galvanica.  Esaminando  il  bicipite  bra- 
chiale in  periodi  diversi  della  giornata  lavorativa,  si  è  notato  che  la 
differenza  fra  la  intensità  della  corrente  minimale  necessaria  a  produrre 
laC.  C.  C.  elaC.  C.A.  tende  a  diminuire  progressivamente  coll'avan- 
zarsi  della  giornata  di  lavoro.  E  confrontando  poi  le  cifre  rispondenti 
alle  M.  A.  necessarie  a  produrre  la  C.  C.  C.  nei  quattro  successivi 
periodi  d'  esperimento  (ore  6,80-7,30-9-18,  l'  orario  di  lavoro  essendo 
quello  sopra  riferito),  si  è  trovato  che,  mentre  nelle  ultime  ore  di  la- 
voro —  cioè  a  muscolo  più  affaticato  e  rispondente  con  tetano  fara- 
dico abbreviato  —  la  contrazione  muscolare  si  ottiene  con  cifre  sempre 
minori,  invece  dopo  le  prime  ore  del  lavoro  la  contrazione  si  ottiene 
solo  con  una  corrente  galvanica  più  forte  di  qiiella  impegnata  prima 
dell'  inizio  del  lavoro  di  scalpellatura. 

Confrontando  questi  ultimi  resultati  e  quelli  ottenuti  colla  cor- 
rente faradic4i  con  ciò  che  sappiamo  intomo  alla  reazione  muscolare 
degenerativa,  si  ha  V  impressione  che  il  muscolo,  il  cinale  lavorando 
si  avvia  alla  fatica,  si  comporti  come  il  muscolo  che  si  avvia  alla  de- 
generazione. Con  ciò  non  si  vuol  dire  che  muscolo  affaticato  e  magari 
stancato  possa  eciuivalere  al  muscolo  degenerante  o  degenerato,  ma  sta 
il  fatt<i  che  la  malattia  ed  il  lavoro  sembra  imprimano  tali  modifica- 
zioni alla  fibra  muscolare,  capaci  di  comportarsi  ugualmente  di  fronte 
allo  stimolo  elettrico. 

Il  problema  merita  di  essere  studiato  più  a  fondo  e  gli  00.  si 
propcmgono  di  farlo  non  appena  si  presenti  loro  1'  ocwisione  di  avere 
fra  mano  qualche  soggetta  estremamente  affaticato  e  stanco. 

Salmon  A.  lo  non  escludo  che  alcuni  fatti  osservati  dai  Relatori 
(Mussano  spiegarsi  colle  modificate  condizioni  nutritizie  del  muscolo, 
però  io  mi  domando  :  la  perdita  della  contrazione  al  tetano  faradico 
deve  riferirsi  alla  stanchezza  dell'  apparato  neuro-moton»  ?  L'  esperienze 
Pieruc<nni-CeiUy  secondo  il  mio  convincimento  non  possono  separarsi 
dalla  roAzione  miastenica  la  quale  solo  si  distingue  per  la  maggiore 
nipiditÀ  vxìiì  cui  i  muscoli  perdono  la  loro  contrattilità    al    tetano  fti- 
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radico,  (^ra  ammettendo  che  la  reazione  di  Jolly  sia  dovuta  all'  enau- 
rimento  del  muscolo,  noi  non  potremmo  comprender  x^ercliè  i  punti 
ineccitabili  reagiscano  perfettamente  alla  corrente  galvanica  la  quale 
ha  appunto  un'  azione  elettiva  sul  sarcoplasma  (Joteyko),  Noi  non  pos- 
siamo neppure  supporre  nella  reazione  miastenica  stanche  le  placche 
motrici,  se  la  loro  eccitabilità  dal  nervo  permane  efficacissima.  Tutte 
le  particolarità  invece  del  fenomeno  elettrico  chiaramente  si  spieghe- 
rebbero, ammettendo  che  la  perdita  della  contrazione  sia  dovuta  non 
al  grado  di  stanchezza  delle  placche  motrici  o  dei  muscoli,  ma  perchè 
questi  non  ricevino  più  la  corrente  dalla  cute,  causa  la  rapida  esauri- 
bilità dei  nervi  cutananei  di  fronte  al  continuo  stimolo  faradico.  Ne 
abbiamo  quasi  la  riprova  quando  si  pensi  che  la  reazione  del  Jolly 
può  ottenersi  anche  colla  tetanizzazione  dei  nervi  periferici.  Ora  an- 
che accettando,  fatto  nuovissimo  in  fisiologìa,  che  i  nenn  possano 
esaurirsi  allo  stimolo  elettrico,  noi  non  potremmo  mai  spiegarci  per- 
dio la  loro  ineccitabilità  sìa  strettamente  limitata  ai  punti  stimolati, 
e  non  si  esauriscano  prima  le  placche  motrici.  Frederick  dopo  la  te- 
tanizzazione diretta  dei  nervi,  prolungata  per  3x4  d'  ora  e  preceduta 
dall'  allacciatura  dell'  aorta,  otteneva  la  paralisi  del  muscolo  solo  per 
V  esaurimento  delle  placche  motrici,  mentre  i  nervi  dimostravano  colla 
variazione  elettrica  negativa,  normale  la  loro  eccitabilità.  Se  i  nervi 
fossero  realmente  esauriti  nella  reazione  miastenica,  perchè  i  suoi 
punti  ineccitabili  al  faradismo,  reagirebbero  prontamente  agli  stimoli 
galvanici  t 

Non  starò  qui  a  ripetere  gli  argomenti  addotti  in  appoggio  alla 
mìa  tesi,  sui  quali  riferii  in  quest'  Accademia  nella  seduta  del  H  mag- 
gio. Solo  mi  limiterò  a  dire  che  l' ipotesi  da  me  avanzata  sul  mecca- 
nismo della  reazione  miastenica  si  concilierebbe  pun*  con  l'interessanti 
esperienze  Fieraecini-Cem,  dove  gli  opemi  stanchi  dal  loro  prolungato 
lavoro  dimostravano  in  tempo  più  rapido  l' iueccitabilitti  del  muscolo 
al  tetano  faradico,  per  il  fatto  ben  noto  che  la  fatica  muscolare,  co- 
stituendo in  ultima  analisi  una  fatica  dei  centri  corticali  sensorio-mo- 
tori, esaurisce  non  solo  la  motilità  ma  anche  le  varie  seiisibilitÀ  e 
così  quella  cutanea. 

Bariti.  Domanda  se  gli  AA.  hanno  esaminato  la  curva  della  con- 
trazione muscolare  e  se  realment<e  anche  la  curva  ha  rapiKirto  con 
quella  della  reazione  degenerativa. 

Baduel.  Domanda  se  oltre  alla  forma  speciale  della  curva  della 
contrazione  ha  studiata  anche  la  reazione  delle  zone  limitrofe. 

Pieraooini.  Risponde  al  dottor  Salmodi  che  egli  ed  il  collega    Ceni 
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non  si  |ireo<*cii|)arouo  né  si  occupauo  oggi  della  i>arte  teorici^  del  te- 
tano faradico  ;  del  rento  le  reBultanze  degli  0.0.  possono  forse  inter- 
pretarHi  sia  con  runa,  sia  coli 'altra  delle  teorie  fin  qui  avanzate  nella 
scienza.  Al  prof.  BanH  dice  :  non  essersi  fissata  in  modo  speciale 
l'attenzione  sulla  qualità  della  contrazione  muscolare  allo  stimolo  elet- 
trico per  rapporto  alla  maggiore  o  minore  lentezza  di  produzione  e  du- 
rata dell'onda  di  contrazione,  anche  perchè  allo  inizio  delle  ricerche 
gli  O.  O.  erano  lontani  dal  prevederne  le  resultanze  e  non  si  posero 
il  particolare  quesito,  giustamente  oggi  posto  dal  prof.  Banti,  Ugual- 
mente gli  O.  0.  non  studiarono  la  reazione  elettro-muscolare  nei  ter- 
ritori limitrofi  ai  muscoli  più  direttamente  impegnati  nel  lavoro  della 
scarpellatura  come  ha  domandato  il  prof.  Badu^l. 

Fiochi  dott.  L.  —  Contributo  alla  eonoscetiza  del  h<icillo  della  gan- 
gren-a  gassosa  di  Fraenkel.  (Con  presentazione  di  microfotografie). 

Se  non  è  troppo  raro  specialmente  nella  stagione  calda  osservare 
nei  cadaveri  segni  di  putrefazione  con  svilupi>o  di  gas,  è  rarissimo  in- 
contrare que8t<i  reperto  nell'  inverno  e  mdlto  più  raro  accade  sapere 
dalla  storia  clinica  che  lo  sviluppo  di  gas  ha  avuto  luogo  durante  la  vita. 

Ho  avuto  occasione  di  sezionare  nelP  Istituto  dì  anatomia  patolo- 
gica vari  cadaveri  con  produzione  di  gas  sia  in  vita  che  post  mortem 
e  credo  meriti  darne  brevemente  cenno  sia  per  il  re{)erto  batteriologico 
e  per  il  resultato  delle  osservazioni  istologiche,  quanto  per  le  ricerche 
sperimentali  che  ho  potuto  eseguire  con  i  batteri   isolati  dai  vari  casi. 

l  casi  ai  quali  ho  potuto  estendere  le  mie  ricerche  sono  nove,  in 
cinque  dei  quali  la  produzione  di  gas  era  avvenuta  nel  vivente,  e  pre- 
cisamente in  (juattro  in  seguito  ad  iniezioni  ipodermiche  e  in  uno  in 
un  ascesso  lombare  consecutivo  a  carie  vertebrale  :  negli  altri  <iiuittro 
la  presenza  del  gas,  accertata  negli  organi  alla  necroscopia,  non  era 
stata  svelata  durante  la  vita. 

Da  otto  di  questi  casi,  sia  puro  che  unito  ad  altre  forme,  ho  isolato 
un  grosso  batterio  anaerobico,  resistente  al  Grani,  che  per  i  siw>i  carat- 
teri culturali,  biologici  e  morfologici  ho  potuto  identificai-e  il  hacUlm 
emphisematosus  di  Fra^^nkel. 

Da  molti  sperimentatori  questo  germe  è  stato  coltivato  in  casi 
di  organi  enfisematosi,  demoni  gassosi,  gangrene  fulminanti  ecc.,  non 
tutti  però  hanno  voluto  ricx)no8cergli  caratteri  di  assoluta  patogenità 
considerandolo  nocivo  solo  se  accompagnato  ad  altri  germi.  Io  1'  ho 
potuto  ottenere  in  cultura  pura  in  casi  di  flemone  gassoso  della  coscia 
I>er  iniezione  ipodermica  e  in  casi  di  fegato  schiumoso. 
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L'  esame  microscopico  degli  organi  Bchiumosi  di  questi  cadaveri 
mi  ha  dimostrato  che  le  lesioni  sono  prevalentement-e  necrotiche  ;  le 
cavità  ripiene  di  gas  sono  date  sempre,,  o  quasi,  dai  vasi  sanguigni 
distesi,  quando  le  cavità  sono  piti  grandi  ed  è  avvenuta  una  lacera- 
zione del  tessuto,  si  trovano  sempre  anche  i  vasi  distesi. 

À  tappezzare  quasi  tutte  le  cavità  così  formate,  si  trovano  strati 
di  abbondanti  bacilli  :  bacilli  a  gruppi  più  o  meno  grossi  si  possono 
trovare  anche  sparsi  nel  tessuto  (specialmente  del  fegato)  senza  for- 
mazione di  cavità  gassose. 

È  interessante  il  fatto  che,  quando  la  diffusione  del  bacillo  di 
Fraenkel  ho  avuto  luogo  in  vita,  all'  intorno  delle  cavità  gassose  o  de- 
gli accumuli  batterici,  esistono  zone  di  cellule  completamente  necro- 
tiche, mentre  quando  il  bacillo  di  Fraenkel  è  penetrato  in  circolo  post 
martem,  anche  se  ha  dato  produzione  di  gas  abbondante  negli  organi, 
non  vi  ha  prodotti  fatti  di  necrosi  cellulare.  Come  è  possibile  vedere 
dalle  microfotografie  eseguite,  nel  caso  di  azione  in  vita,  le  cellule  che 
circondano  le  cavità  gassose  sono  trasformate  in  blocchi  e  frammenti 
di  sostanza  necrotica.  Quando  invece  la  produzione  di  gas  ha  luogo 
post  mortem  le  cellule  che  circondano  le  cavità  possono  bensì  sfor- 
marsi tanto  da  apparire  come  laminari,  foUacee,  simili  alle  endoteliali, 
ma  conservano  sempre  benissimo  visibile  e  colorabile  il  nucleo  e  pre- 
sentano nel  protoplasma  gli  stessi  ammassi  di  granuli  che  si  possono 
vedere  in  regioni  non  divenute  enfisematose. 

Ho  tentato  con  cultuit'  pure  di  ripetere  nell'  animale  il  quadro 
clinico  del  flemone  gassoso  e  V  ho  ottenuto  tipico,  con  esito  letale, 
nella  cavia  e  nel  piccione.  Nel  cane  anche  ho  ottenuto  produzione  di 
edema  con  gas  senza  che  V  animale  ne  abbia  risentito  un  gran  danno. 
Servendomi  appunto  del  cane  ho  tentato  la  vaccinazione  per  ottenere 
il  siero  agglutinante  senza,  per  ora,  risultati  sicuri  sia  che  mi  sia  ser- 
vito di  culture  poco  virulente  o  in  piccola  quantità  di  cultura  filtrata 
o  di  cultura  uccisa  col  cloroformio. 

Ho  cercato  anche,  inoculando  una  discreta  quantità  di  cultura 
nelle  vene  mesenteriche  di  cadaveri  di  bambini  nella  stagione  calda,  di 
riprodurre  sperimentalmente  l'  aspetto  schiumoso  degli  organi  paren- 
chimatosi,  specialmente  del  fegato  che  primo  fra  tutti  è  colpito  da 
questa  alterazione.  Il  resultato  è  stato  completamente  negativo  nei 
tre  cadaveri  che  ho  usato.  Perchè?  Io  emmetto  per  spiegare  questa 
sconcordanza  tra  il  fatto  naturale  del  fegato  che  diviene  enfisematoeo  per 
penetrazione  di  pochi  batteri  dall'  intestino  e  il  fatto  sperimentale  ne- 
gativo anche  con  abbondante  quantità  di  cultura,  una  semplice  ipotesi 


dell' AOCADKMIA    MEDICO-FISICA   FIOBENTENA  571 

ed  è  che  nel  fegato  morto  da  oltre  24  ore  manca  V  elemento  che  far 
cilita  al  batterio  in  questione  il  massimo  di  produzione  di  gas  e 
cioè  \il  glicogene. 

Salmi  dott.  L.  —   L^  ultima  epidemUt  di  morbillo  in  Livorno. 

La  comunicazione  tsulla  recente  epidemia  di  morbillo  in  Livorno 
fatta  dal  dott.  Imigi  Salmiy  ufficiale  sanitario  di  quella  cittA,  pi*eHenta 
particolare  interesse  per  aver  fatto  il  confronto  colle  varie  epidemie 
avvenuta  negli  ultimi  15  anni,  e  per  aver  mostrato  con  diagrammi 
come  questa  sia  stata  la  maggiore  per  numero  di  colpiti  e  la  più  im- 
portante per  il  suo  decorso  e  iter  la  rapidità  di  diffusione.  In  un  car- 
togramma vengono  dimostrate  le  zone  della  città  e  dei  villaggi  più 
fortemente  invase,  e  viene  tratteggiata  con  cura  particolare  e  con  dati 
statistici  e  diagrammi  la  morbilità  e  la  mortalità  dell'  epidemia,  dal 
suo  inìzio  lino  ad  oggi. 

Nei  raffronti  con  altre  epidemie  di  morbillo  è  considerata  V  in- 
iluenza  delle  stagioni,  V  età  dei  colpiti,  le  complicanze  morbose,  le 
infezioni  secondarie  e  le  infezioni  miste,  non  trascurando  le  osserva- 
zioni più  recenti  ed  attendibili  della  batteriologia  al  riguardo  di  que- 
sta malattia,  di  cui  è  tuttora  sconosciuto  l'  agente  patogeno. 

Diffusamente  vengono  esposte  le  misure  profilattiche  sanzionate 
dalla  nostra  legislazione  di  fronte  a  quelle  che  si  adottano  in  altri 
stati,  e  se  ne  conclude  che  le  nostre  appunto  sono  le  più  razionali  e 
più  i>ratiche,  in  (guanto  che  oltre  la  denunzia  e  le  disinfezioni,  pi-en- 
dono  di  mira  le  scuole  die  sono  i  centri  principali  di  trasmissione  del 
contagio. 

Un  diagramma  della  recente  epidemia  di  Livorno  dimostra  ad  evi- 
denza quest'  ultimo  fatto,  per  cui  si  viene  alla  conclusione  che  il 
miglior  indirizzo  di  profilassi  del  morbillo  è,  oltre  la  denunzia,  la  spe- 
ciale vigilanza  sulle  scuole  pubbliche  e  private,  la  cui  chiusura  ordi- 
nata in  tempo,  può  frenare  una  epidemia,  nella  quale  sempre  si  ri- 
scontra una  mortalità  superiore  in  confronto  al  morbillo   endemico. 

Ti  Segretario  degli  Atti 
L.  Picchi. 


Domenico  Cesakk  Bartolini,  Responsabile, 
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[Dalla  Clinica  Medica  Generale  di  Firenze,  diretta  dal  Prof.  P.  Crocco]. 


AZOTO  E  FEBEO  DELL'  EMOGLOBINA 
IN  CONDIZIONI  NOKMALI  E  PATOLOGICHE. 


DoTT.  GUIDO  MARCHETTI,  assistente. 


In  un  recente  lavoro  io  studiai  il  rapporto  in  cui  si  trovano 
gli  albuminoidi  dei  globuli  rossi  umidi  di  plasma,  cioè  1'  emoglo- 
bina e  la  stromoglobulina,  sia  in  condizioni  fisiologiche  che  pato- 
logiche. Potei  allora  constatare  il  fatto  che,  mentre  negli  eritrociti 
normali  la  quantità  della  proteina  dello  stroma  globulare  non  su- 
bisce che  lievi  oscillazioni,  dal  6  al  9,10  7o»  notevoli  sono  le  va- 
riazioni di  essa  in  quelli  patologici,  potendo  arrivare  a  rappresen- 
tare quasi  la  metà  dell'  albumina  totale  dei  medesimi.  E  ciò  verificai 
tanto  nelle  anemie  secondarie  che  in  quelle  primitive,  sebbene  in 
queste  le  modificazioni  fossero  di  grado  maggiore. 

D'accordo  inoltre  con  Jaksch^  Biemacki^  Wendelstadt  e 
Bleibtreu^  riscontrai  costantemente  diminuzione  della  quantità  di 
sostanza  proteica  totale  globulare  nel  sangue  patologico,  ma  per  ri- 
spetto air  emoglobina,  che  valutai  determinando  1'  azoto  ad  essa 
spettante  col  metodo  proposto  da  Bottaxxi^  ottenni  risultati  affatto 
contrari  a  quelli  osservati  da  Biernacki^  il  quale  calcolò  invece 
tale  cromoproteide  dal  contenuto  in  ferro  degli  eritrociti. 

Mentre  questo  A.  potè  trarre  dalle  sue  numerose  esperienze 
l'inaspettata  conclusione  che  la  diminuzione  dei  corpi  albuminoi- 
dei  e  non  quella  dell'  emoglobina  è  l' alterazione  fondamentale,  ca- 
ratteristica, delle  emazie  patologiche,  io  invece  constatai  che   se  è 
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vero  che  V  azoto  totale  dei  globuli  rossi  diminuisce  in  tali  condi- 
zioni, diminuisce  pure  proporzionalmente  l'azoto  emoglobinico  e  in 
tal  guisa  da  poter  affermare  che  le  variazioni  in  più  o  in  meno 
della  quantità  totale  di  sostanza  proteica  degli  eritrociti  sono  in 
parto  massima  dovute  a  quelle  dell'  emoglobina. 

Del  resto  che  la  quantità  di  ferro  e  quindi  del  cromoproteide 
che  lo  contiene  non  siano  diminuiti  nei  globuli  rossi  patologici, 
solo  lo  Zumft^  oltre  il  Biernacki^  aveva  potuto  osservare  ;  Foeditsch, 
Becquerel  e  Bodier  e  recentemente  Erben  per  non  parlare  di  altri, 
che  valutarono  il  ferro  ematico  direttamente,  cioè  col  metodo  pon- 
derale, vennero  a  risultati  affatto  opposti. 

Ma  prescindendo  pure  da  ciò,  esiste  realmente  una  propor- 
zione costante  fra  ferro  ed  emoglobina,  contiene  sempre  V  emoglo- 
bina una  stessa  percentuale  di  ferro  anche  in  condizioni  patolo- 
giche per  modo  da  essere  i  valori  dell'uno  e  dell'altra  equivalenti? 

Non  fu  invece  dimostrato  che  in  un  considerevole  numero  di 
casi  morbosi,  nelle  anemie  in  special  modo,  il  valore  emometrico 
e  il  valore  in  ferro  del  sangue  non  corrono  paralleli,  che  que- 
st'  ultimo  è  generalmente  piii  alto  del  primo  (Alòertoni^  Rivor- 
Bocdy  Jolles  e  Jellinek)? 

Anche  Erben  il  quale  adottò  per  la  valutazione  dell'emoglo- 
bina il  metodo  spettrofotometrico,  il  più  esatto  fra  tutti  quelli  che 
oggi  si  conoscono,  non  trovò  forse  che  nella  clorosi  la  quantità  di 
ferro  direttamente  determinata  nei  globuli  rossi  era  superiore  a 
quella  che  si  poteva  calcolare  dal  valore  dell'  emoglobina  ? 

Indipendentemente  da  tutto  questo,  in  quale  maniera  si  può 
spiegare  la  diminuzione  costante,  manifesta,  dell'  azoto  emoglobinico 
da  me  riscontrata  con  una  percentuale  pressoché  normale  di  ferro 
come  osservò  il  Biemaeki? 

Con  tutta  verosimiglianza  in  una  sola  maniera,  cioè  ammet- 
tendo che  la  costituzione  chimica  della  molecola  emoglobinica  non 
sia  costante  in  condizioni  morbose,  almeno  per  rispetto  ad  alcuni 
suoi  elementi,  ammettendo  in  altre  parole  che  esistano  varie  emo- 
globine più  0  meno  ricche  in  ferro  le  une,  più  o  meno  povere  di 
azoto  le  altre  e  cosi  via,  in  modo  che  i  valori  che  si  ottengono 
per  tale  proteide  separatamente  da  ciascuno  di  questi  clementi  non 
sono  fra  loro  confrontabili  né  equivalenti. 
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>ssibile  ce  lo  dimostra  la  fisiologia  comparata, 
uantità  percentuale  di  emoglobina  nel  sangue 
in  alcuni  animali,  presenta  variazioni  molto 
di  ferro,  ciò  che  significa  che  V  emoglobina  di 
essere  estremamente  ricca  in  ferro, 
(che  togliamo  dal  trattato  di  Langims  e  De 
ólóm.  de  physiol.,  1893,  pag.   190),  ne  ò  una 


Ferro 
por  lOOa  di  saogae 

0.537 

0.547 

0.470 

0. 343 

Kana . .  0. 425 


Emoglobina 
per  1000  di  sangue 

126 
12(5 
112 

lil 

28 


Parimente  T azoto  contenuto  nell'emoglobina  varia  nei  diversi 
animali  e  non  in  modo  proporzionale  al  ferro. 
Ciò  dimostrano  le  cifre  seguenti: 


Emoglobina  di  N.  «/o  Ferro  % 

Cane 16.17  0.430 

Id 16.38  0.336 

Cavallo 17.31  0.470 

Id 17.94  0.335 

Vitello 17.70  0.400 

Maialo 16.23  0.430 

Id 17.43  0.399 

Cavia 16.78  0.480 

Scoiattolo 16.09  0.590 

Oca 16.21  0.430 

Pollo  ...    16. 45  0. 335 


(  Hoppe-SeylerJ 

(Jacquet) 

(Hoppe-Seyler  e  Kosael) 

(Zinoffsky) 

(Hilfner) 

(Otto) 

(Hiifner) 

(Hoppe-Seyler) 

(Id.) 

(Id,) 

(Jctcquet) 


Se  adunque  la  composizione  centesimale  dell' emoglobina  già 
in  condizioni  normali  può  essere  differente,  se  la  sua  molecola  può 
essere  più  o  meno  complessa  a  seconda  della  specie  animale,  non 
può  avvenire  che  quando  il  sangue  è  alterato  nei  suoi  svariati  ele- 
menti costitutivi  che  a  tale  fatto  partecipi  pure  V  emoglobina  ? 
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Nulla  di  preciso  ancora  si  sa  della  costituzione  chimica  di 
tale  cromoproteide. 

Tenendo  però  conto  degli  studi  fatti  suU' emoglobina  di  alcuni 
animali  si  è  portati  a  credere  che  essa  si  componga  di  un  nucleo 
colorato,  identico  per  tutte  le  emoglobine,  nucleo  che  fìssa  V  ossi- 
geno e  di  un  nucleo  proteico  (globina)  che  varia  nelle  diverso 
specie  animali. 

La  sua  cristallizzazione  e  la  proprietà  di  condensare  alcuni 
gas  la  differenziano  dalle  sostanze  proteiche. 

L' emoglobina  sottoposta  air  azione  dell'  acido  cloridrico  di- 
luito e  a  quella  di  altri  agenti,  si  scinde  nei  gruppi  che  ne  co- 
stituiscono la  molecola.  Fino  a  poco  tempo  fa  si  riteneva  che  i 
prodotti  di  scissione  fossero  due  e  cioè  la  globina  e  l'ematina,  ma 
dalle  ricerche  di  Schulx  risultò  che  ne  deve  esistere  un  terzo.  In- 
fatti da  100  parti  di  ossiemoglobìna  tale  A.  ottenne  parti  86,5  di 
globina  e  4,2  di  ematina,  vale  a  dire  parti  90,7  in  tutto  :  vi  è 
quindi  una  perdita  di  9,3. 

n  terzo  corpo  di  natura  non  ancora  determinata  dovrebbe 
essere  più  povero  di  carbonio  e  più  ricco  di  azoto  dell' ematina  e 
della  globina. 

Fino  al  1878  si  era  pure  creduto  che  la  globina  del  pigmento 
sanguigno  fosse  una  sostanza  proteica  appartenente  alla  classe  delle 
globuline,  ma  gli  studi  di  Schulx  inducono  a  porre  fra  gli  istoni 
anche  la  globina,  quantunque  essa  contenga  più  carbonio  e  meno 
azoto  dell'  istone  di  Kossel  e  di  Lilimifeld, 

Le  sue  reazioni  dimostrano  che  essa  contiene  un  gruppo  pro- 
toaminico,  un  gruppo  aromatico;  è  incerta  la  presenza  di  un  gruppo 
carboidrato.  ^ 

I  mezzi  posti  in  opera  per  scindere  l' emoglobina  e  la  natura 
chimica  della  globina  ottenuta  fanno  ammettere  che  la  formazione 
di  questa  sostanza  sia  uno  sdoppiamento  semplice,  che  cioè  essa  si 
trovi  tal  quale  nella  molecola  dell'emoglobina. 

La  sua  quantità  è  molto  rilevante,  perchè  se  si  calcola  che  nel 
sangue  umano  sono  contenuti  circa  13  gr.  di  emoglobina  per  100 
e  che  perciò  il  sangue  di  un  adulto  deve  contenerne  circa  650  gr. 
ne  deriverà  che  la  quantità  di  globina  in  codesto  sangue  raggiun- 
gerà la  cifi-a  di  gr.  562  (Beaunis). 
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Se  adunque  il  nucleo  proteico  (a  differenza  di  quello  colorato) 
varia  nelle  diverse  specie  animali,  non  paò  avvenire  che  esso  pure 
vari  nell'emoglobina  umana  patologica  per  modo  che  l'azoto  ad 
essa  spettante  sia  non  proporzionale  al  ferro  del  nucleo  colorato? 

Non  può  allora  la  deficienza  in  corpi  albuminoidi,  da  Jaksch 
Biemacki^  Wendelstadt  e  Bleibtrmi  e  da  me  pure  riscontrata  nei 
globuli  rossi  in  toto  esaminati,  dipendere  principalmente  da  un'  al- 
terata costituzione  di  tale  nucleo  proteico  dal  momento  che  le  va- 
riazioni in  meno  dell'azoto  totale  degli  eritrociti,  come  io  dimo- 
strai, sono  dovute  alla  diminuzione  dell'  azoto  emoglobinico  ? 

Sarà  allora  senz'  altro  da  usarsi  negli  stati  patologici  il  me- 
todo proposto  da  Bottazxi^  di  valutare  1'  emoglobina  dall'  azoto  ad 
essa  spettante  ?  saranno  equivalenti  in  tale  valutazione  i  valori  sta- 
biliti dal  ferro  e  quelli  ottenuti  all'  azoto  ? 

Alla  soluzione  di  tali  quesiti  portano  un  modesto  contributo 
le  ricerche  che  oggi  rendiamo  note  e  colle  quali  si  volle  appunto 
indagare  quale  rapporto  esistesse  fra  azoto  e  ferro  dell'  emoglobina 
appartenente  ad  emazie  sia  normali  che  patologiche. 

Certamente  sarebbe  stato  desiderabile  uno  studio  più  partico- 
lareggiato di  tale  questione,  inteso  cioè  a  vedere  se  le  modifica- 
zioni eventualmente  riscontrabili  per  l'azoto  fossero  unicamente 
da  riferirsi  al  nucleo  proteico  oppure  anche  a  quello  colorato  del- 
l' emoglobina  (che  del  pari  contiene  azoto)  ma  ampliando  così  lo 
ricerche  sarebbe  stato  necessario  usare  una  quantità  di  sangue 
assai  maggiore  di  quella  da  me  adoperata. 

Ciò  che,  come  si  comprende  facilmente,  non  è  attuabile  che  in 
un  assai  scarso  numero  di  casi;  mentre  per  avere  risultati  attendi- 
bili è  necessario  estendere  al  massimo  possibile  il  numero  delle 
osservazioni. 

E  d'  altra  parte  mi  sembrò  che  anche  cosi  semplificate  le  in- 
dagini potevano  apportare  un  po'  di  luce  all'  intricata  questione. 

Tutte  le  ricerche  sono  state  fatte  sui  globuli  umidi  di  plasma 
perchè,  come  già  feci  osservare  nel  mio  precedente  lavoro,  il  la- 
vaggio dei  globuli  con  liquidi  affatto  estranei  all'organismo,  seb- 
bene ipertonici,  per  allontanare  le  minime  quantità  di  plasma  che 
inevitabilmente  rimangono  loro  attaccate,  le  ripetute  centrifuga- 
zioni,  ecc.  allontanano    di    molto   dallo  scopo  che  dobbiamo    pre- 
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figgerci  in  tal  genere  di  ricerche,  di  ledere  cioè  il  meno  possibile 
con  artifizi  di  tecnica  le  cellule  rosse  del  sangue,  di  sottoporre 
insomma  ad  esame  emazie  molto  approssimativamente  nelle  me- 
desime condizioni  in  cui  trovavansi  nei  vasi  sanguigni. 

Di  pili  va  ricordato  che  nelle  ricerche  comparative,  quando  il 
metodo  non  presenta  notevoli  cause  di  errore,  la  cura  massima 
deve  essere  rivolta  a  serbare  s^npre  le  medesime  condizioni  spe- 
rimentali. 

Riassumerò  brevemente  il  procedimento  seguito. 

Prelevato  il  sangue  e  ottenuta  la  poltiglia  corpuscolare  (dei 
globuli  rossi)  preparo  con  una  determinata  quantità  di  essa  l'emo- 
globina allo  stato  di  soluzione  perfettamente  limpida,  libera  di 
stromoglobulina  e  per  quanto  è  possibile  degli  albuminoidi  del 
plasma  sanguigno,  usando  la  tecnica  e  i  metodi  che  trovansì  in 
modo  particolareggiato  esposti  nel  mio  precedente  lavoro  a  cui 
rimando  il  lettore. 

Divido  poi  tale  soluzione  in  due  parti  perfettamente  eguali 
in  volume,  le  quali  mi  servono  rispettivamente  per  determinare 
r  azoto  e  il  ferro  :  riporto  poi  i  valori  ottenuti  ad  un  peso  costante 
di  globuli  rossi  cioè  a  100  gr.  per  poter  paragonare  fra  loro  i  vari 
risultati. 

Avverto  subito  che  la  quantità  di  massa  corpuscolare  che  ado- 
pero per  ogni  ricerca  è  rappresentata  in  media  da  5  gr.,  sicché 
ogni  determinazione  viene  eseguita  su  gr.  2,50  di  eritrociti,  peso 
cospicuo,  più  che  sufficiente  per  non  incorrere  in  gravi  errori, 
assai  facili  del  resto  nella  valutazione  ponderale  del  ferro,  elemento 
tanto  scarsamente  contenuto  nell'  emoglobina. 

Per  il  dosaggio  di  questo,  sempre  ad  evitare  e  a  rendere  mi- 
nori le  possibili  perdite,  ricorsi  ad  un  metodo  che  per  precedenti 
ricerche  mi  si  era  dimostrato  ottimo  sotto  tutti  i  rapporti  e  per  il 
quale  sì  può  pesare  il  ferro  allo  stato  di  combinazione  avente  un 
peso  circa  nove  volte  superiore  a  quello  del  metallo,  al  metodo 
cioè  da  Jolles  proposto  nel  1897  e  fondato  sul  seguente 

Principio.  Il  ferro  contenuto  in  una  soluzione  cloridrica  si 
separa  allo  stato  di  ferrinitrosonaftolo  (C^^  H^  O.NO),  Fé,  quando 
a  questa  si  aggiunge  una  soluzione  concentrata  di  nitroso~p-naf- 
tolo  in  acido  acetico  al  50-52  ^j^. 
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D  precipitato  è  insolubile  neU*  acido  acetico  al  50-52  ^1^. 

Siccome  nna  molecola  di  ferro  ne  lega  3  di  nitroso-^-naftolo 
ne  deriva  che  516  parti  di  quest'  ultimo  composto  corrispondono 
a  56  di  ferro  (ad  80  di  ossido  di  ferro). 

Per  fare  la  valutazione  del  ferro  si  richiede  una  soluzione  di 
nitroso*p-naftolo  cristallizzato  purissimo  e  una  soluzione  di  acido 
acetico. 

a)  Soluzione  di  nitroso-^-naftolo.  6r.  1.20  di  questo  com- 
posto si  sciolgono  in  100  ce.  di  una  soluzione  al  50  ^/^  di  acido 
acetico,  riscaldando  a  circa  90®C  :  quindi  si  filtra. 

h)  Soluzione  acetica.  Si  mescolano  250  ce.  di  acido  acetico 
puro  con  150  ce.  di  acqua  stillata:  si  ottiene  una  soluzione  che 
ha  un  peso  specifico  di  1.0631. 

Esecuzione.  —  Si  svapora  a  bagnomaria  la  soluzione  emo- 
globinica  in  un  grande  crogiuolo  di  platino  fino  a  secchezza  :  il 
residuo  viene  cautamente,  lege  artis^  bruciato  sulla  fiamma  di  una 
lampada  Bunsen  e  infine  incenerito  alla  soffieria.  Si  trattano  le 
ceneri  con  una  certa  quantità  di  acido  cloridrico  concentrato  pu- 
rissimo (in  genere  5  ce.),  si  addizionano  dopo  pochi  minuti  con 
2-3  ce.  di  acqua  stillata  e  quindi  si  evapora  completamente  la  solu- 
zione sul  bagnomaria.  Si  umetta  il  residuo  di  nuovo  ottenuto  an- 
cora per  due,  tre  volte  con  acido  cloridrico  e  si  fa  ogni  volta  es- 
siccare nello  stesso  modo. 

A  questo  punto  lo  si  riprende  con  alcune  goccio  di  acqua 
stillata  bollente  e  dopo  raffreddamento  si  aggiunge  la  soluzione  a 
di  cui  bastano  generalmente  da  10  a  15  ce. 

Si  rimescola  la  miscela  per  cinque  minuti  con  un  bastoncino 
di  vetro,  per  altri  cinque  minuti  si  lascia  depositare.  Dopo  di  ciò 
si  porta  su  di  un  filtro  (precedentemente  seccato  e  pesato)  imbe- 
vuto di  soluzione  acetica  al  50  "/^  il  precipitato  formatosi,  lo  si 
lava  con  tale  soluzione  finché  essa  passi  perfettamente  incolora,  si 
essicca  a  lOO^C  e,  dopo  raffreddamento  in  un  essiccatore,  si  pesa. 

La  diflFerenza  fra  i  due  pesi  del  filtro  ci  darà  il  valore  del 
ferrinitrosonaftolo,  da  cui  si  calcolerà  quello  del  ferro  con  una 
semplice  proporzione  (come  sopra  dicemmo  516  parti  di  tale  com- 
posto corrispondono  a  56  di  ferro). 

Oppure  si  porta  filtro  e  precipitato  in  un  crogiuolo  di  platino 
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tarato  il  quale  si  riscalda  direttamente  alla  iiamma  finché  il  suo 
contenuto  abbia  acquistato  un  colorito  rosso  cupo,  e  dopo  raffredda- 
mento in  un  essiccatore  si  pesa  di  nuovo. 

Sottraendo  dal  peso  del  crogiuolo  pieno  quello  del  crogiuolo 
vuoto,  delle  ceneri  del  filtro,  si  avrà  la  quantità  dell'  ossido  ferrico 

112 
formatosi,   la  quale  moltiplicata  per  -^  ==  0,7   ci  darà  quella  del 

ferro. 

Tale  semplice  prova  di  controllo  io  mai  trascurai  di  fare  in 
tutte  le  determinazioni. 

Quando  si  abbia  acquistata  una  certa  pratica  in  tali  operazioni, 
si  può  fare  la  valutazione  ponderale  del  ferro  nelle  ceneri  della 
soluzione  emoglobinica  in  un  tempo  relativamente  assai  breve,  più 
breve  di  quello  richiesto  da  tutti  gli  altri  metodi  ;  sicché  il  proce- 
dimento di  Jolles  oltre  che  per  la  sua  esattezza  merita  pure  di  es- 
sere prescelto  per  la  semplicità  e  per  la  rapidità  con  cui  può  es- 
sere eseguito. 

Per  il  dosaggio  dell'  azoto  emoglobinico  mi  servii  del  metodo 
di  Kjeldahl-Wilfarih  modificato  dall'  Argutmski;  la  sua  tecnica 
è  troppo  nota  perchè  io  la  riferisca. 

Poiché,  come  sopra  dicemmo,  il  rapporto  fisiologico  tra  azoto 
e  ferro  dell'emoglobina  umana  non  è  stato  ancora  stabilito, io  ho 
cominciato  le  mie  indagini  col  determinare  tale  valore  sia  nell'  uo- 
mo che  nella  donna  perfettamente  normali,  scegliendo  a  questo 
fine  quei  soggetti  che  oltre  ad  un  florido  e  robusto  stato  di  nutri- 
zione generale  davano  all'emometro  di  Fleisehl  e  al  contaglobuli 
di  ThomoZeiss  le  cifre  più  fisiologiche  possibili. 

Mi  servii  di  gentili  colleghi,  del  personale  della  Clinica  e  di 
infermi  di  malattie  le  quali  non  implicavano  assolutamente  alte- 
razioni della  crasi  sanguigna. 

I  valori  medi  da  me  trovati  sono  riassunti  nella  seguente  ta^ 
bella  nella  quale  la  cifra  dell'  emoglobina  è  ottenuta  moltiplicando 
P  azoto  trovato  per  6,19  (fattore  medio  stabilito  dalla  composizione 
contesimale  di  varie  emoglobine  spettanti  ad  animali  difierenti). 
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Asoto  enioglobinìoo 

In  100  gr. 

di  eritrociti  umidi 

(determinato) 

in  gr. 

Emoglobina 

in  100  gr. 

di  eritrociti  amidi 

(calcolata) 

in  gr. 

Ferro  emoglobinico 

in  100  gr. 
di  eritrociti  amidi 

in  gr. 

Uomo 

Donna 

5,008 
4.900 

30.99 
30.331 

0. 1301 
0.  1270 

Se  ora,  adottando  il  metodo  della  yalutazione  dell'emoglobina 
dal  ferro  in  essa  conteunto,  applichiamo  la  ben  nota  formala 


100 
0,42 


Xf 


(in  cui  /*  è  la  quantità  di  ferro  trovata  in  100  gr.  di  globuli,  0,42 
la  percentuale  media  in  ferro  dell' emoglobina  normale)  e  risol- 
viamo r  equazione,  risulta  che  la  quantità  di  emoglobina  corri- 
spondente alla  quantità  di  ferro  riscontrata  è  di  gr.  30,940  per 
r  uomo,  gr.  30,226  per  la  donna  su  100  gr.  di  globuli  rossi  umi- 
di :  si  hanno  cioè  cifre  molto  prossime  a  quelle  che  si  ottengono 
dal  valore  dell'  azoto,  le  quali  sono  leggermente  superiori  per  trac- 
ce di  sieroalbumina  (del  plasma)  che  rimangono  nella  soluzione 
emoglobinica. 

Con  un  calcolo  semplicissimo  si  ricava  poi  dai  dati  prece- 
denti che  :  100  gr.  di  emoglobina  stabilita  dall'  azoto  contengono 
grammi  ferro  : 


Uomo 

0.4198 


Donna 

0.4186 


che  quindi  la  percentuale  in  ferro  di  tale  cromoproteide  da  noi 
determinata  è  vicinissima  a  quella  ammessa  dalla  grande  maggio- 
ranza degli  autori,  compreso  Erben  il  quale  adottò,  come  già  di- 
cemmo, per  il  ferro  il  metodo  ponderale  e  per  l' emoglobina  quello 
spettrofotometrico. 

Questo  fatto  ci  dimostra  che  il  procedimento  da  noi  seguito  è 
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esatto  e  che  i  valori  ottenuti  dall'  azoto  e  dal  ferro  sono  fra  loro 
confrontabili  ed  equivalenti,  onde  riesce  affatto  indifferente  valu- 
tare r  emoglobina  da  uno  piuttosto  che  dall'  altro  di  tali  elementi. 

D  nucleo  proteico  e  il  nucleo  colorato  insomma  si  manten- 
gono invariati  nella  loro  costituzione  (almeno  rispetto  ai  principi 
presi  in  esame)  allo  stato  fisiologico. 

Vediamo  ora  quali  modificazioni  si  abbiano  in  condizioni  pa- 
tologiche. 

Ho  preso  in  particolare  considerazione  le  malattie  del  sangue,  sia 
secondarie  che  primitive,  e  fra  queste  principalmente  la  clorosi  per- 
chè è  appunto  in  tale  forma  di  anemia  che  in  grado  maggiore  e 
più  frequente  si  riscontrano  coli' emometria  le  più  forti  diminu- 
zioni del  cosidetto  valore  globulare  e  perchè  è  appunto  nella  clo- 
rosi che  io  trovai  nelle  mie  precedenti  ricerche  la  massima  diminu- 
zione dell'  azoto  spettante  all'  emoglobina. 

Tralascio,  per  brevità,  di  riferire  le  varie  storie  cliniche  e 
riassumo  insieme  (affinchè  più  chiare  appariscano  le  differenze) 
tutti  i  risultati  ottenuti  nei  seguenti  specchietti. 
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Se  veniamo  ora  a  considerare  le  cifre  riportate,  risalta  subito 
il  fatto  che,  mentre  in  condizioni  normali  la  quantità  dell'  azoto  e 
del  ferro  dell'  emoglobina  non  subisce  che  lievi  oscillazioni  le  quali 
non  importano  notevoli  differenze  nei  valori  per  essa  calcolati  dal- 
l' uno  o  dall'  altro  di  tali  elementi,  molto  diversamente  vanno  le 
cose  in  condizioni  patologiche. 

Intatti  mentre  il  ferro  non  presenta  in  queste  in  senso  rela- 
tivo che  una  lieve  diminuzione  della  sua  quantità,  notevolissime 
sono  le  variazioni  in  meno  dell'  azoto  emoglobinico  che  costante- 
mente si  verificano,  per  modo  che  il  quantitativo  di  emoglobina 
valutato  in  base  a  tale  percentuale  risulta  in  grado  assai  manifesto 
inferiore  a  quello  calcolato  dal  suo  contenuto  in  ferro  e  la  com- 
posizione centesimale  dell'  emoglobina  stabilita  dall'  azoto  viene  ad 
essere  alterata  nel  senso  che  la  quantità  del  ferro  ò  sempre,  e  tar 
lora  assai,  superiore  a  quella  che  si  riscontra  in  condizioni  normali. 

E  ciò  avviene  tanto  nelle  anemie  secondarie  che  in  quelle  primi- 
tive, sebbene  in  queste  tali  modificazioni  siano  assai  più  spiccate. 

Come  abbiamo  già  accennato,  con  i  dati  attuali  non  è  possi- 
bile dire  in  modo  assoluto  a  quale  dei  gruppi  che  costituiscono 
la  complessa  molecola  emoglobinica  sia  da  attribuire  tale  diminu- 
zione di  azoto,  ma  poiché,  come  ci  insegna  la  fisiologia  comparata, 
è  precisamente  il  nucleo  proteico,  la  globi  na,  quello  che  è  più  sog- 
getto a  cambiare  anche  in  condizioni  fisiologiche,  crediamo  di  non 
andare  errati  ammettendo  che  in  modo  precipuo  ad  essa  globina 
tale  anomalia  debba  essere  riferita. 

Già  nelle  precedenti  mie  ricerche  io  avevo  messo  in  rilievo 
una  tale  deficienza  di  azoto  emoglobinico.  Ad  essa  avevo  attribuito 
la  diminuzione  della  sostanza  proteica  totale  globulare,  perchè 
avevo  riscontrato  che  la  stromoglobulina  degli  eritrociti  patologici 
invece  di  diminuire,  cerca  di  sopperire  al  difetto  proteico  aumen- 
tiiudo  in  proporzione  siffatta  che  l' albumina  totale  delle  emazie 
non  scende  mai  al  di  sotto  di  un  minimo.  Ma  non  avendo  in  mano 
altri  dati  avevo  dovuto  limitarmi  a  conchiudere,  contrariamente  a 
Biernacki^  che  il  cromoproteide  sanguigno  è  diminuito  in  condi- 
zioni morbose  e  nulla  più.  Queste  nuove  ricerche  in  cui  contem- 
poraneamente air  azoto  venne  studiato  un  altro  importantissimo, 
caratteristico,  elemento    della  molecola  emoglobinica,   il  ferro,    ci 
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portano  più  innanzi,  ci  fanno  intravedere  modificazioni  più  intime 
della  molecola  stessa,  ci  inducono  in  un  certo  qual  modo  a  con- 
chiudere  che  V  alterazione  fondamentale  delle  emazie  patologiche 
non  consiste  in  una  deviazione  dalla  n<Hrma  del  nucleo  colorato, 
ma  bensì  di  quello  proteico,  della  globi  na. 

Tutto  ciò  si  verifica,  torniamo  a  ripeterlo,  in  un  modo  più  o 
meno  marcato  sia  nelle  anemie  secondarie  che  primitive,  sicché 
possiamo  dire  che  non  esistono  differenze  che  di  grado  fra  le 
varie  forme  morbose  dal  punto  di  vista  chimico:  un  fatto  a  tutte 
comune  le  caratterizza,  T alterazione  dell'elemento  nobile  del  glo- 
bulo rosso,  dell'emoglobina  che  diviene  più  povera  di  un  princi- 
pio essenziale  per  l' economia  animale,  di  azoto. 

Tale  interessante  cognizione  poteva  essere  acquisita  solo  adot- 
tando il  metodo  di  indagine  da  me  seguito. 

Dalla  difierenza  di  metodo  dipende  appunto  il  fatto  che  anche 
Biemacki^  il  quale  fece  un  accurato  studio  di  tale  questione,  non 
potò  giungere,  pur  osservando  in  linea  generale,  le  stesse  cose,  a 
conclusioni  simili  alle  mie.  Bieìtiacki  infatti  non  avendo  studiato 
le  variazioni  che  poteva  subire  la  stromoglobulina  in  condizioni 
patologiche,  non  potò  riferire  la  diminuzione  dell'albumina  totale 
degli  eritrociti  all'uno  elemento  piuttosto  che  all'altro,  onde  at- 
tesa la  pressoché  normale  percentuale  di  ferro,  concluse  erronea- 
mente che  l'emoglobina  non  era  alterata  nei  globuli  patologici. 

Tale  mancanza  di  grave  lesione  del  nucleo  ferruginoso  par- 
lerebbe in  favore  dell'ipotesi  di  coloro  che  sostengono  che  l'azione 
fondamentale  del  ferro,  somministrato  sia  per  via  gastrica  che  ipo- 
dermica, consiste  in  un'azione  puramente  dinamica,  in  una  azione 
cioò  stimolante  l'attività  formativa  degli  organi  ematopoietici. 

Perchè  poi  tale  nucleo  partecipi  solo  in  modo  assai  secondario 
alle  alterazioni  del  nucleo  proteico  non  possiamo  dire,  essendo  an- 
cor' oggi  sconosciuto  il  modo  di  formazione  dell'emoglobina  ed  es- 
sendo stato  finora  impossibile  ottenere  tale  cromoproteide  per  sintesi. 

Certo  la  diminuzione  della  globina  dipende  da  un  difetto  dei 
processi  anabolici  delle  sostanze  proteiche  che  compongono  il  glo- 
bulo rosso,  e  tale  difetto  diviene  più  spiccato  ogni  qualvolta  si  ac- 
centuano i  fenomeni  disintegrativi  dell'  organismo  in  generale  (tu- 
bercolosi, carcinosi,  ecc.). 
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Il  meccanismo  però  mediante  il  quale  tale  alterazione  si  de- 
termina ò  oggi  affatto  sconosciuto  come  pure  assai  oscure  sono  lo 
cause  per  le  quali  con  modificazioni  di  pari  intensità  dell'  emoglo- 
bina si  ha  in  alcuni  casi  una  cospicua  diminuzione  del  numero  dei 
globuli  rossi,  mentre  in  altri  ciò  non  si  verifica  o  solo  in  grado 
assai  lieve. 

Siccome  poi,  come  è  noto,  coli' aumentare  del  catabolismo 
proteico  le  globuline  si  accrescono,  assai  bene  si  comprende  il 
fatto  che  alla  deficienza  di  globina  corrisponda  un  aumento,  fino 
ad  un  certo  punto  proporzionale,  delle  proteine  dello  stroma  che 
appunto  risultano  in  massima  parte  di  globuline. 

Infine  ci  preme  di  far  notare  che  i  casi  da  noi  studiati  anche 
chiaramente  dimostrano  che,  a  parità  di  numero  di  emazie  per  mmc. 
di  sangue,  quanto  più  forte  è  la  diminuzione  del  nucleo  proteico, 
dell'  azoto  emoglobìnico,  tanto  più  grave  è  la  forma  clinica  che  ci 
offre  r  ammalato,  sicché  pur  non  conoscendo  l' ufficio  fisiologico 
della  globina  dobbiamo  ad  essa  attribuire  grandissima  importanza. 

E  allora  stabilito  il  numero  dei  globuli  rossi,  più  che  il  loro 
valore  globulare,  il  loro  contenuto  in  ferro,  ecc.,  interesserà  il  me- 
dico la  misura  di  siffatta  alterazione  della  molecola  emoglobinica, 
la  quale  costituisce  la  caratteristica  fondamentale  di  tutte  le  anemie. 

Il  metodo  da  BoUaxxi  proposto  e  da  me  seguito  per  la  va- 
lutazione dell'  azoto  emoglobinico  corrisponde  assai  bene  a  questo 
scopo:  esso  ò  relativamente  semplice,  rapido  ed  esatto  onde  me- 
rita di  entrare  a  far  parte  dei  metodi  clinici  di  esame  del  sangue. 
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[Laboratorio  di  Materia  Medica  del  R.  Istituto  di  Studii  Superiori 
IN  Firenze,  diretto  dal  prof.  O.  Bufa  lini]. 


MODIFICAZIONI  DEL  RICAMBIO  ORGANICO  PER  AZIONE 
DEL  CLORURO  DI  BARIO. 


DoTT.  EDUARDO  FILIPPI,  aiuto  e  libero  docente. 


In  precedenti  ricerche  sul  cloruro  di  bario  fette  con  altro 
scopo,  già  fui  colpito  dalla  gravità  dei  sintomi  prodotti  da  questa 
sostanza  suU'  organismo  vivente. 

Non  mi  parve  pertanto  inutile  studiare  le  modificazioni  del 
ricambio  organico  anche  perchè  non  ho  trovato  nella  letteratura 
nessun  accenno  su  questo  argomento.  In  questo  caso  poi,  essendovi 
molta  incertezza  sulle  modificazioni  che  il  cloruro  di  bario  subisce 
circolando  e  sulla  sua  eliminazione,  un  accurato  studio  sul  bilan- 
cio avrebbe  portato  qualche  contributo  alla  importante  questione. 
Mihale^  Lisfranc  ed  Onsum  ammisero  che  la  morte  avvenisse  per 
una  trasformazione  del  cloruro  in  solfato  insolubile,  il  quale  avrebbe 
prodotto  embolie  polmonari,  e  cotì,  secondo  il  loro  modo  di  vedere, 
si  spiegherebbero  le  convulsioni  che  da  altri  autori  sarebbero  spie- 
gate con  tutt'  altro  meccanismo. 

Per  queste  ragioni  dunque  ho  pensato  di  eseguire  delle  accu- 
rate ricerche  sul  ricambio. 

Ho  scelto  per  queste  esperienze  il  coniglio  e  non  il  cane  come 
Henrijean  e  Ck)ri?i  consiglierebbero  :  e  ciò  ho  fatto  per  varie  ra- 
gioni che  credo  opportuno  esporre. 

Se  è  vero  che  il  peso  corporeo  del  coniglio  è  piccolo  e  che 
per  questa  ragione  sono  sensibili  gli  errori  che  facilmente  si  pos- 
sono commettere  o  nelle  pesate  o  nella  raccolta  delle  orine  e  delle 
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feci,  è  pur  tuttavìa  evidente  che  molti  vantaggi  compensano  questo 
inconveniente  che  d'altronde  si  può  ovviare  con  un  po'  d'atten- 
zione: il  coniglio  si  adatta  infatti  molto  presto  e  bene  alla  vita 
della  gabbia  e  non  ne  risente  nessun  danno  perchè  la  vita  seden- 
taria gli  è  abituale  ;  il  cane  invece  difficilmente  si  abitua  o,  se  si 
abitua,  è  già  in  condizioni  anormali.  Gli  stessi  Henrijean  e  Corin 
avvertono  che  per  abituare  il  cane  alla  razione  occorre  un  periodo 
di  digiuno  :  a  me  sembra  che  un  bilancio  organico  che  principia 
necessariamente  con  un  periodo  più  o  meno  lungo  di  digiuno  ab- 
bia già  in  sé  un  peccato  d'  origine  non  indifferente  :  ma  gli  stessi 
autori  notano  anche  un  altro  inconveniente  :  che  cioè  il  cane  non 
orina  e  non  defeca  volentieri  nella  gabbia  ed  occorre  un  periodo 
talvolta  lungo  per  togliere  al  cane  le  sue  abitudmi  di  der^eìixa. 
Il  coniglio  non  ha  questi  pudori. 

Quanto  alla  razione  io  non  seguii  il  concetto  dagli  stessi  au- 
tori espresso  che  cioè  V  animale  deve  esser  nutrito  in  tal  modo  che 
la  quantità  d'  azoto  assorbita  si  ritrovi  esattamente  negli  esc^-eta  : 
il  coniglio,  in  condizioni  fisiologiche  si  nutrisce  abbondantemente: 
occorre  perciò  una  razione  molto  ricca  anche  nelle  esperienze  che 
si  fanno  sul  ricambio.  Difatti  Heymans  e  Debtick  consigliarono  per 
queste  ricerche  una  dieta  composta  di  gr.  200  di  carote  e  gr.  100  di 
avena  non  mondata  :  io  però  mi  dovetti  convincere  che  così  nutriti  i 
conigli  aumentano  considerevolmente  di  peso  :  onde  pensai  di  riduri*e 
un  po'  le  proporzioni,  di  somministrare  cioè  gr.  150  di  carote  e  gr.  100 
di  avena.  Con  questa  dieta  il  peso  corporeo  si  mantiene  costante. 

Come  dalle  tavole  del  Kirnig  resulta,  in  100  gr.  di  avena  fre- 
sca non  mondata  è  contenuto  : 

N  totale  P*05  H«SO^  CI 

gr.  2.439  0.8165  0.02188  0.008208 

ed  in  100  gr.  di  carote  fresche  : 

N  totale  P*05  H«80*  CI 

gr.  2.34836  0.1150  0.05805  0.04131 

onde  nella  dieta  da  me  adottata  vi  è 

N  P  S  CI 

5.961      0.4570      0.04510      0.090828 
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I  metodi  da  me  seguiti  furono  quelli  ormai  riconosciuti  i  più 
acconci  :  e  cosi  stabilii  un  ricambio  di  azoto  e  un  altro  di  tutti  i 
sali,  sia  delle  orine,  sia  delle  feci. 

Qnanto  all'  azoto  calcolai  : 

1®  L' aTioto  totale  orinario  e  fecale  col  metodo  di  Kyeldahl- 
Wilfarth^Argutinski. 

2°  L'axoto  ureico  col  metodo  dello  Schondorff. 
3^  L' axoto  così  detto  degli  amidodcidi,  ma   costituito,   per 
verità,  anche  da  molti  altri  corpi  oltre  agli  amidoacidi,  quali    per 
esempio  la  creatina,  Y  itìdossile^  lo  scatossile,  V  allantoinay  V  a^cido 
ossiproteinico. 

Eseguii  insomma  tutti  i  giorni  sulle  orine  tre  determinazioni 
di  azoto  col  Kyeldahl  perchè  anche  V  azoto  ureico  col  metodo 
dello  Schondorff  si  determina  in  questa  guisa,  dopo  aver  precipi- 
tata r  orina  con  miscela  fosfowolframica  e  dopo  successiva  precipi- 
tazione con  ossido  idrato  di  calcio.  Né  diflferentemente  si  determi- 
nano gli  amidoacidi  perchè  si  eseguisce  il  Kyeldahl  sul  filtrato 
della  prima  precipitazione  con  miscela  fosfowolframica.  Quanto 
air  axoto  delle  sostanze  precipitabili  si  calcola  per  dififerenza  sot- 
traendo dalla  cifra  dell' azoto  totale  quella  ottenuta  nella  determi- 
nazione degli  amidoacidi  più  quella  dell'  azoto  ureico. 

Questi  sono  i  metodi  da  me  seguiti  nelle  presenti  ricerche  : 
ma  relativamente  alla  loro  tecnica  non  credo  di  dovermici  soffer- 
mare essendo  benissimo  descritta  in  lavori  consimili  :  dirò  soltanto 
che  tutte  queste  determinazioni  furono  eseguite  con  la  maggiore 
esattezza,  quale  si  può  acquistare  per  lunga  pratica  in  un  labora- 
torio ben  diretto  :  il  mio  Maestro  fu  difatti  largo  di  consigli  e  mise 
a  mia  disposizione  un  ricco  materiale. 

Non  meno  accurato  fui  nelle  altre  determinazioni  e  più  spe- 
cialmente in  quelle  delle  varie  qualità  dello  solfo. 

Per  la  valutazione  del  cloro  mi  valsi  del  metodo  classico  di 
Volhard'Solkowski;  nelle  feci  lo  determinai  col  metodo  di  Mohr, 
L' acido  fosforico  fu  determinato  col  metodo  Netcbaiter  nelle  orine 
e  nelle  feci  per  pesata  in  pirofosfato  di  magnesio,  dopo  aver  disgre- 
gato un  peso  noto  di  feci  con  reagenti  piu-issimi. 

Relativamente  allo  solfo  dosai  col  metodo  Salkowski  oltre  al- 
l' acido  solforico  totale  anche  1'  accoppiato  e  il  preformato  e  col  me- 
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todo  Reale  lo  solfo  neutro.  Nelle  feci  lo  dosai  mediante  precipitazione 
con  BaCl*  dopo  aver  disgregato  un  peso  noto  di  esse  con  potassa 
assolutamente  priva  d'acido  solforico,  e  nitro  chimicamente   puro. 

Tutte  le  mattine  alle  ore  9  il  coniglio  veniva  pesato  :  si  rac- 
coglievano le  orine  e  le  feci  e  si  pesava  la  razione  giornaliera. 
La  iniezione  veniva  fatta  dopo  aver  tolte  le  orine  e  le  feci  delle 
24  ore. 

Per  la  lunghezza  di    tutte    queste    operazioni  non   ho  potuto 


Coniglio  N.  1.  —  Bilanci 
(Valoi 


O  TiMi 

Giorni 

Peno 

(Ita  coniglio 

in  jrr. 

QnADtità 
delie  orine 
in  24  ore 

Dennitft 
delle  orino 

Foci 
Peso  «ecco 

Totale 

Solfo  acido 
Preformato 

Accoppiato 

Solfo 
neutro 

1 

2137 

140 

1020 

16.5 

0.31871 

0.  28537 

0.0334 

0.03567 

2 

2158 

130 

1018 

15.9 

0.  33814 

0.  30574 

0.03240 

0.03358 

3 

2135 

120 

1015 

21.78 

0.24048 

0. 2202 

0  02028 

O.O3360 

4 

2155 

125 

1021 

23.2 

0.  31374 

0.28063 

0.03311 

0.02796 

5 

2148 

65 

1021 

41 

0.  34508 

0. 12234 

0.012248 

0.026224 

6 

2140 

128 

1015 

24.5 

0.29439 

0.20600 

0.08839 

0. 039104 

7 

•    2036 

125 

1014 

40 

0.31174 

0. 20297 

0. 10877 

0. 038062 

8 

2035 

150 

1014 

29.8 

0.  41485 

0.  34799 

0.06686 

0  048835 

9 

2115 

186 

1020  . 

23.6 

0.  53794 

0.47158 

0.06636 

0.  O4707 

10 

2126 

120 

1021 

19 

0.  30315 

0.  2579 

0.04525 

a  03342 

11 

2130 

45 

1018 

24 

0. 11102 

0.0985 

0  01252 

0.  011578 
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eseguire  più  dì  due  bilanci  completi  su  due  animali  che  venivano 
posti  in  bilancio  molto  prima  di  cominciare  l' esperienza  :  ma  la 
costanza  dei  dati  mi  afBda  che  il  piccolo  numero  di  osservazioni 
non  infirmi  le  conclusioni  del  presente  lavoro. 

Nelle  tavole  seguenti  sono  riferiti  i  valori  ottenuti  prima,  du- 
rante e  dopo  la  somministrazione  del  BaCl*  in  quantità  di  1  cen- 
tigrammo  per  Kgr.  d'  animale.  Questa  dose  mi  si  era  dimostrata 
in  precedenti  esperienze  capace  di  provocare  effetti  degni  di  nota. 


olio  S  CI  P  orinarii  e  fecali. 
Dtali). 


Foci 

Solfo 

Cloro  totali) 

P  totale 

Solfo           CI  iotolo 

P  totale 

Oaservationi 

toUle 

in  NaCl 

inP^ 

totale       j    in  NaCl 

inP*0« 

0.35438 

0. 013804 

0.  20906 

0.06062 

0.  04602 

0.  07337 

0   37172 

0. 016928 

0.  30459 

0.  057013 

0.  02987 

0.  07069 

i      Razione      /  ^^'^^^  S''  1^' 

0.  27408 

0. 09624 

0.  22404 

0.  06535 

0.0585 

0. 10781 

\  ^°°^P^«**  ^^  i  avena  gr.  100. 

0.  34170 

0.  04275 

0.  29637 

'  0.  08468 

0. 054125 

0. 10967 

0.  100732 

0.  05010 

0.  153608 

0.  0123 

0.  085239 

0. 19525 

Iniezioni  ipocl.  di  gr.  0.01  di 
BaCI*  per  kg. 

0.  33349 

0. 17038 

0. 23027 

•  0. 10481 

0.05544     0.11349 

C.  8.  Ka  rifiutato  gr.  50  avena. 

0.34980 

0. 15437 

1 

0.1254 

0.15448 

0.09984    ;  0.19784 

C.  S.  Ha  rifiutato  gr.  85  avena 
e  gr.  60  carote. 

0.  40368 

0.  10285 

0.24045 

0.  110836 

0.06919 

0. 13237 

C.  8.  Ha  rifiutato  gr.  60  avena 
e  gr.  100  carote. 

0.58501 

0.  22877 

0.  30375 

0.  082051 

0. 05402 

0.  103526 

Ha  rifiutato  tutta  la  vena. 

0.  33057 

0.  102384 

0.  28382 

0.  00473 

0. 042iK)2 

0.0880 

Sta  bene.  Tutta  la  razione. 

0.  12259 

i  0.  03802 

0. 102815 

0.  08589 

1 

0. 06439 

0. 10601 

Sta  bene  Traccia  di  albumina 
nelle  orine. 
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Coniglio  N.  1.  - 

—  Bilancio 

(Vaioli 

Orine 

Giorni 

Peso 

del  ooniglio 

iBfipr. 

Quantità 
delle  orine 
in  24  ore 

Densità 
delle  orine 

Feci 
peso  secco 

nreico 

Un» 

N. 

àtgìi 
amidoaddi 

1 

2137 

140 

1020 

16.5 

0.4704 

1.0066 

0.13048 

2 

2158 

130 

1018 

15.9 

0.  41515 

0.88842 

0.19468 

3 

2135 

120 

1015 

21.78 

0.  36064 

0.  77146 

0.  1236 

4 

2155 

125 

1021 

23.2 

0.  4321 

0.  92469 

0  1142 

5 

2148 

65 

1021 

41 

0.  24397 

0.  52209 

0. 0375 

6 

2140 

128 

1015 

24.5 

0.  41285 

0.88349 

0. 089625 

7 

2036 

125 

1014 

40 

0.  280 

0.  5992 

0. 03578 

8 

2035 

150 

1014 

29.8 

0.  5670 

1.  21338 

0.0633 

9 

2115 

186 

1020 

23.6 

0.  52279 

1,  18776 

0.03857 

10 

2126 

120 

1021 

19 

0.  46344 

0.  99165 

0.06888 

11 

2130 

45 

1018 

24 

0. 17026 

0.  36435 

0.01584 
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lell'  azoto  orinario  e  fecale, 
letali). 


Feci 

N. 

Oétenazioni 

N. 

N. 

(ielle  sontaiise 
precipitabili 

toUle 

totale 

0.08437 

0.  68525 

0.  1374 

\ 

0.  08958 
0.  03596 

0.  61942 
0.  52021 

0. 15472 
0. 193079 

1                                      1  carote  gr.  150 

Razione  composta  di  > 
1                                       V  avena  gr.  100 

0.  033887 

0.  580187 

0.  214293 

0. 026149 

a  30769 

0. 38439 

Iniezioni  ipodermicho  di  gr.  0.  01  di  BaCl*  por  kgr. 

0  11915 

0.  61952 

0.21648 

C.  S.  Ha  rifiutato  gr.  50  di  avena. 

0.  574112 

0.8899 

0.  26612 

G.  8.  Ila  rifiutato  gr.  85  avena  e  gr.  60  carote. 

0.  55969 

1. 1899 

0. 15978 

C.  S.  Ha  rifiutato  gr.  60  avena  e  gr.  100  carote. 

0. 859357 

1. 42070 

0. 12451 

Ha  rifiutato  tutta  T  avena. 

0.  1062 

0.  63852 

0.  13909 

Sta  bene.  Tutta  la  razione. 

0  011893 

0.  1980 

0.21()0U 

Sta  bene.  Traccia  di  albumina  nello  orine. 
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Coniglio  N.  2.  —  Bilancili 
(Vaioli 


Orini 

Giorni 

Peso 

del  coniglio 

in  gr. 

QaaiitiU 
delle  orine 
delle  24  ore 

Densità 
deUe  orine 

Feci 
peso  secco 

1 

1      Totale 

Solfo  aoido 
Froforraato 

SoUb 
1      neutro 

1 

2325 

150 

1018 

32 

1 

1  0.  32671 

9.  29909 

0.2762      0.028862 

2 

2300 

100 

1021 

37 

0.  3002 

0.  26999 

0.03021     0.02496 

3 

2312 

HO 

1016 

25 

:  0.  2351 

0.2034 

0.03172    0.02893 

4 

2300 

125 

1016 

39 

0.  3738 

1 

0.  3402 

0. 03362 

0.  03022 

5 

2280 

200 

1018 

53 

0.  3595 

0.  32032 

0.03888 

0. 03978 

6 

2240 

170 

1016 

28 

0.  2817 

0.  23266 

0.05904 

0.04682 

7 

2270 

115 

1022 

25.5 

0.  2074 

0. 13082 

a  07658  j  0. 04920 

8 

2245 

125 

1023 

38 

0.  1305 

0.  03028 

1 
0.08922    0.03963  • 

9 

2270 

140 

1018 

35 

0.  3169 

0.02773 

0. 0396     ;  0. 03732 

10 

2330 

125- 

1016 

32 

0.  2539 

0. 02309 

0.0230    '0.021Ì412 

11 

2325 

120 

1018 

36 

0.  28361 

0. 024557 

0. 03804    a  02532 

'           i 
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ielle  8  01  P  orinarii  e  fecali, 
botali). 


Feo  1 

Ottervagioni 

Solfo 
totale 

Cloro  totale 
in  NaCl 

P  totale 
in  P«0* 

Solfo 
totale 

CI  totale 

P  toUle 
in  P'O^ 

0.  35357 

0.  1722 

0.343 

0.  07936 

0.  03832 

0. 1212 

'       Raziono    "  '  ^«^«to  gr.  150 

0.  32515 

0. 18632 

0.  2782 

0.11455 

0.  07424 

0.0812 

0.  26403 

0. 16379 

0.  2222 

0.  09735 

0.  0532 

0. 0973 

(   composta  di  ^^^,^^^g^    ^Q^^ 

0.40402 

0.1786 

0.  3172 

ò.  10463 

0.07213 

0.  14052 

0.39898 

0.  3270 

0.  6329 

0.20044 

0. 10929 

0.118 

Iniezioni  ipod.  di  gr.  0.01  di 
BaCl*  per  Kgr. 

0.  32852 

0.  3724 

0.47348 

0. 10049 

0.8461 

0. 1056 

C.  S.  Ha  rifiutato  gr.  40  carote. 

0.  2566 

0.  2665 

0.  35656 

0.  98267 

0.  71236 

0.  0952 

C.  S.  Ha  rifiutato  gr.  60  avena 
e  gr.  40  carote. 

0.  17013 

0.2008 

0.3884 

0.  Ì1002 

0.  05472 

0.  1214 

C.  S.  Ha  rifiutato  gr.  50  avena 
e  gr.  60  carote. 

0.  35422 

0.  2194 

0.  50106 

0. 11452 

0.  0810 

0.1465 

Ha  rifiutato  gr.  30  caroto. 

0.  28231 

0.  27853 

0.  47475 

0.  07783 

0.  04247 

0.  1308 

Niente  di  notevole. 

0.  30893 

0. 1597 

0.  42432 

0. 12096 

0.  0479 

0. 15418 

Niente  di  notevole. 
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GoMiGLio  N.  2.  —  Bilancio 
(Valori 


Giorni 

PeM 

del  coniglio 

ingr. 

QnanUU 
dello  orino 
in  24  ore 

Densità 
della  orine 

Feci 
peso  secco 

Orine 

areico 

Urea 

N. 

degli 

amidoftcidi 

1 
2 
3 
4 

5 

6 

7 
8 

9 
10 
11 

2325 
2300 
2312 
2300 

2280 
2240 
2270 
2245 

2270 
2330 
2325 

150 
100 
110 
125 

200 
170 
115 
125 

140 
125 
120 

1018 
1021 
1016 

1016 

1018 
1016 
1022 
1023 

1018 
1016 
1018 

32 
37 
25 
39 

53 
28 
25.5 
38 

35 
32 
36 

0.267 
0.  2352 
0. 15219 
0. 28455 

0.264 
0. 2866 
0.25364 
0.2550 

0.26094 
0.  25615 
0. 1719 

0.  57138 
0. 50322 
0  32469 
0. 59893 

0  56496 
0. 61334 
0.542789 
0.5457 

0.55841 
0.54816 
0. 36786 

0.1680 
0. 12623 
0.13426 
0  1576 

0.0188 
0. 1021       ! 
0.0926       f 
0.0888 

0.23158 
0.17787 
0. 13216 

■ 

Onde  si  possano  più  facilmente  confrontare  tra  loro  questi 
valori  totali,  li  ho  tatti  riferiti  a  1000  :  così,  nella  impossibilità  in 
cui  mi  trovo  di  riprodurre  una  tavola  grafica  costruita  per  questo 
lavoro  e  che  conservo  in  laboratorio  nell'  archivio  delle  esperienze, 
credo  di  poter  supplire  a  quella  massima  chiarezza  e  precisione  che 
erano  nel  mio  desiderio. 

Devo  però  a  tal  proposito  avvertire  che  nel  riportare  a  mille 
i  valori  ottenuti,  alcuni  di  essi  appaiono  sproporzionatamente  grandi 
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lell'  azoto  orinario  e  fecale. 
x)tali). 


Feci 

N. 

Ottavazioni 

N. 

N. 

delle  nostanse 
precipitabili 

totale 

totale 

0  321 

0.756 

0.224 

\ 

0.  11457 
0  15191 

0.476 
0  43836 

0.3552 
0  18317 

1  caroto  gr.  150 
>    Razione  composta  di  > 
i                                      \  avena  gr.  100 

0. 1670 

0.60915 

0.4374 

' 

0. 6894 

0. 9662 

0  4200 

Iniezione  ipodermica  di  gr.  0.01  BaCl*  per  kgr. 

0.5715 

0.9602 

0  1641 

C.  S.  Ha  riiautato  gr.  40  carote. 

0  4962 

0.8424 

0. 1282 

C.  S.  Ha  rifiutato  gr.  60  avena  e  gr.  40  caroto. 

0.9566 

1.2204 

0. 1743 

C.  S.  Ha  rifiutato  gr.  50  avena  e  gr.  60  carote. 

0.42137 

0. 9139 

0  2787 

Ha  rifiutato  gr.  30  caroto. 

0.1751 

0. 60912 

0.3050 

Niente  di  notevole. 

0  1783 

0  48236 

0.2275 

Niente  di  notevole. 

di  fronte  agli  altri;  così,  per  esempio,  tutti  i  numeri  che  espri- 
mono la  eliminazione  fecale  :  ma  questa  sproporzione  non  è  che 
apparente^  quando  si  consideri  che  il  coniglio  non  emette  mai  più 
di  50-55  gr.  di  feci  nelle  24  ore  al  massimo. 

Fatta  questa  avvertenza  ecco  le  tavole  nelle  quali  non  sono 
stato  a  riferire  per  brevità,  il  peso  del  coniglio,  la  quantità  delle 
orine  e  delle  feci,  la  densità,  le  osservazioni,  ecc.  ecc.,  perchè  tutte 
queste  cose  sono  già  state  notate  nelle  precedenti  tavole. 
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Ck)NiaLio  1^.  —  Bilancio  completo. 


Orine 

Solfo  acido 

Solfo 

Solfo 

CI 

P 

N. 

Totole 

Preformato 

Aecoppiato 

neutro 

totale 

totale 

totale 

areico 

2. 2714 

2.0383 

0.23814 

0.2500 

2.  5312 

0.  986 

1.4962 

3  360 

2.6010 

2.3516 

0. 2492 

0.2583 

2  860 

1.3022 

2.343 

3  1935 

2.004 

1.835 

a  1690 

0.2800  • 

2. 280 

0.802 

1.867 

3.0054 

2. 5009 

2  2450 

0.2648 

0. 22368 

2. 7336 

1.222 

2.371 

3.4568 

2.06015 

1.  8821 

0.1883 

0  4034 

2.4728 

0.864 

2  3632 

3.7535     ' 

2.4354 

1.6093 

0.6905 

0.  3060 

2. 6053 

1.378 

1.799 

3.2254    i 

2.4939 

1.6237 

0.87015 

0. 30449 

2.7984 

1.235 

1  0032 

2  240 

2.  760 

2.  3199 

0.4457 

0  3255 

3  0912 

1.0852 

1.603 

3  780 

2.8921 

2.535 

0.  3572 

0. 2530 

3  1452 

1.2278 

1.6332 

1 
2. 8107 

2, 5262 

2. 14916 

0.3771 

0. 2785 

2.8047 

0  8532 

2.3652 

3.863 

2.46711 

2.188 

0.2783 

0.25711 

2. 7242 

0.8473 

2. 287 

3.7837     ; 

1 
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Calori  riportati  a  1000. 


P  € 

0  i 

Uroi» 

N. 

degli 
amidoacidl 

N. 

delle 

■ostauze 

luecipitobni 

N. 
totale 

Solfo 
totale 

CI 
totale 

P 

totale 

N. 
totale 

7.1904 

0.932 

0.  6027 

4.8947 

3.68 

2. 7893 

4.447 

8. 3273 

G.  83409 

0  8822 

0  (J891 

4.7648 

3.5864 

1.879 

4.4466 

9.  731 

6.43155 

1.030 

0.  2997 

4. 3351 

3.002 

2.686 

4.950 

8.865 

7.3975 

0.9136 

0.2711 

4.6415 

3  6502 

2.  333 

4. 7275 

9.2368 

8.03249 

0.578 

0. 4023 

4  7338 

3  000 

2.  079 

4. 7622 

9.3754 

0.9044 

0  7002 

0  9134 

4.8400 

4.278 

2  263 

4. 6325 

8.836 

4.  7936 

0  28G3 

4  5929 

7. 1192 

3. 863 

2.496 

4.946 

6.653 

8.0802 

0  422 

3.  7313 

7. 9333 

3  9207 

2. 322 

4.442 

5. 362 

6.01489 

0.2074 

4.  6201 

7. 6382 

3.481 

2.  289 

4.3867 

5.  276 

7.464G 

0.574 

0.8850 

5.  321 

3.407 

2.258 

4.632 

7.321 

aonii 

0.  3520 

0. 2643 

4.400 

3.579 

2.  6832 

4.4173 

8.  7539 

602 


E.    FILIPPI MODIFICAZIONI   DEL   RICAJtlBIO   OROàNICO 


Coniglio  2°.  — 

Bilancio  < 

completo. 

4 

Orine 

Solfo  acido 

Solfo 

i^olfo 

CI 

p 

X. 

Totale 

Preformato 

neutro 

totale 

totale 

• 

totale 

oreioo 

2.1780 

1.9939 

0. 18413 

0. 17908 

2.3571 

1.148 

2.2866 

1.7800 

3.002 

2  6999 

0. 3021 

0. 2496 

3. 2516 

1  8632 

2  782 

2.  352 

2. 1372 

1.849 

0. 28836 

0.263 

3  2400 

1.489 

2.02 

1.382(> 

2.9904 

2.7210 

0.  26896 

0  20017 

3. 2321 

1.4298 

2. 5376 

2. 2764 

1.7985 

1.6016 

0. 1944 

0. 1989 

1.9874 

1.638 

3.1648 

1  3-20 

1.6570 

1  3682 

0. 34729 

0.2757 

1.9327 

1.862 

2.  7264 

1.6823 

1.8034 

1.1288 

0.66591 

0.  4278 

2  2313 

2. 31739 

.3.1006 

2.2055 

1.044 

0. 2422 

0.71376 

0.3170 

1  361 

1  6064 

3. 10776 

2.04 

2. 2571 

1  9807 

0. 2828 

0. 2665 

2. 5236 

1.567 

3. 579 

1.863 

2  0312 

1.  8472 

0.1847 

0  2272 

2. 2584 

2. 2283 

3  798 

2.0492 

2. 3634 

2.  0464 

0.3700 

0.2110 

2  5744 

1.3308 

3  536 

1.433 

Prima  d' interpetrare  i  dati  surriferiti,  credo  necessario  accen- 
nare agli  effetti  generali  consecutivi  alle  iniezioni  di  BaCl*. 

Il  fatto  che  maggiormente  colpisce  è  il  pronto  e  notevole  au- 
mento della  quantità  delle  orine  e  delle  feci  emesse  nelle  24  ore. 
In  ambedue  i  conigli  si  notarono,  il  penultimo  giorno  di  sommini- 
strazione, feci  poltacee  :  non  si  giunse  però  mai  ad  una  vera  e 
propria  diarrea  che  nel  coniglio  è  per  altro  molto  rara. 

Più  tardivi  sono  gli  effetti  generali  :  difatti  soltanto  il  3°  giorno 
compare  la  disappetenza  che  in  questi  animali  ha  un  valore  non 
trascurabile  :  viene  in  seguito  una  specie  di  sonnolenza.  Infatti  ne- 
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^alorì  riportati  a  1000. 


Feci 

Urea 

N. 

degli 
aroUloaeidi 

N. 

delle 

•ontonie 

preclpitobili 

N. 

totale 

Solfo 
totale 

CI 
totale 

P 
totale 

N. 

totale 

3.  8092 

1.  120 

2.140 

5  040 

2.480 

•1.1975 

3.  7906 

7.000 

5  0332 

1  2623 

1.146 

4.760 

3.0959 

2.0064 

8.008 

9  600 

2.9587 

1  2205 

1.3819 

3. 9850 

3.894 

2  108 

3.8958 

7  3271 

4.8714 

1.2()08 

1.3360 

4.8732 

2.  6828 

1  8494 

3. 6033 

11.2179 

2  8248 

0  0940 

3  4470 

4  881 

3. 7818 

2.0622 

3.548 

7  9245 

3.G001 

0.6005 

3.3617 

5.6482 

3. 5892 

3  0218 

3.663 

5.8607 

4.7193 

0  8052 

4. 3139 

7.3257 

3. 8143 

2. 7935 

3.736 

5  0286 

4.  3656 

0.7104 

7. 6525 

9.  7632 

2. 1057 

1.440 

3  197 

4.5868 

3  9885 

1.6542 

3.0098 

6. 5278 

3  2720 

2  3171 

4.186 

7.963 

4  38528 

1.4389 

1.4008 

4.873 

2.4322 

1.3273 

4.0892 

9  532 

3.0666 

1.1013 

1.4858 

4.0201 

3  3044 

1.3305 

4. 283 

6.3222 

gli  ultimi  giorni  il  coniglio  stava  quasi  costantemente  sdraiato  sul 
piano  della  gabbia  come  se  fosse  stanco,  a  differenza  de'  primi 
giorni  nò'  quali  si  mostrava  irrequieto  ed  eccitabile.  Questi  effetti 
però  rapidamente  scompaiono  appena  cessate  le  iniezioni  :  si  os- 
serva invece  la  comparsa  più  tardiva  d'  una  leggera  albuminuria  : 
anch'  essa  però  di  breve  durata. 

Vediamo  ora  quale  significato  hanno  i  valori  riportati  ;  comin- 
ciamo dall'  azoto. 

L'  azoto  totale  orinario  subisce  come  si  vede  un  notevole  au- 
mento a  cui  corrisponde  un  abbassamento  non  meno  cospicuo  del- 
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r  azoto  fecale.  Si  può  anzi  aflfermare  che  dì  quanto  V  uno  aumenta, 
di  tanto  V  altro  diminuisce.  Ma  per  meglio  valutare  le  oscillazioni 
dell'  azoto,  occorre  vedere  quale  rapporto  corra  tra  V  azoto  intro- 
dotto e  quello  eliminato,  perchè  com'è  notato  nelle  tavole,  il  co- 
niglio tanto  della  1*  (*he  della  2*  esperienza  ebbe  una  considerevole 
perdita  d'appetito. 

Istituendo  dunque  questo  rapporto  vediamo  : 


N. 
introdotto 

N.  eliminato 

Totale 

[ 

Rapporto 
tra  N.  introdotto! 
,  e  N.  eliminato 

con  le  orine 

con  le  feci 

Prima 

23.844 

2.405 

0.6993 

3.104 

1 

1.30 

1                       1 

A 

Durante 

15. 330 

3.00701 

1  0267 

4.033 

1 

2.62        ' 

S 

M 

Dopo 

15  424 

2.  2572 

0. 47369 

2.7308 

1 
1  77        1 

1 

a 

5 

Prima 

=     23.844 

2.279 

1  199 

3.478 

1.45 

h 

Durante 

17.401 

3  9892 

0  8866  . 

4.8758 

2.80 

s 

S 

e 

Dopo 

17. 178 

2.0053 

1 

0.8112 

2  8165 

1.63 

5 

Dal  che  si  vede  che  ponendo  =  1  il  rapporto  che  passa  tra 
r  azoto  introdotto  e  V  azoto  eliminato  in  condizioni  normali,  que- 
sto stesso  rapporto  sale  rispettivamente  a  1.93,  2.015  durante  la 
somministrazione  del  BaCl*. 

Esaminando  ora  come  si  comportano,  tra  loro  paragonate,  le 
varie  qualità  dell'  azoto  orinario,  vedii^mo  dei  fatti  assai  importanti 
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1 

j      totale 

N. 

areico 

N. 

CìegU 
amldoacidi 

N.  delle 

sostanze 

precipitabili 

N  areico 
N~totale 

N  preoipit. 

N  ainidoac. 

N.  toUle 

N  totale 

Prima 

2.40506 

l  67829 

0.  56296 

0.  24079 

0.  6978 

0.1001 

0.234 

o 

Durante 

3.007 

1.50382 

0.226205 

1.27910 

0  5001 

0.4253 

0. 7522 

.2 
g 

Dopo 

2. 2572 

1.1564 

0. 12329 

0.97844 

0. 5123 

0.4334 

0.5462 

D 

Prima 

2. 2794 

0.9388 

0.5860 

0. 7544 

0  4162 

0. 3309 

0. 2570 

« 
e« 

Durante 

3.  9892 

1.0592 

0  3023 

2.  7137 

0.  2655 

0  6802 

0. 7577 

.2 

Dopo 

2.0(J:)3 

0. 6889 

0.54161 

0. 7747 

0  3435 

0. 38632 

0.  2708 

cosicché    ponendo    =  1    i    rapporti 


N  iireìco      N  precipitabile 
N  totale  '         N  totale 


N  degli  amidoacidi 
N  totale 


prima  dell'  avvelenamento  abbiamo  : 


X.  areico 
N.  totale 

N.  precipitoblle 

N.  amidoacidi 
X.  totale 

N.  loUle 

Prima 

1 

1 

1 

À 

Durante 

0.  7166 

4. 2487 

3.  2145 

.2 

a 

Dopo.  .    

0.7341 

2. 3296 

2. 351 

5 

Prima 

l 

1 

1 

& 

Durante 

0  6379 

2  0556 

2  948 

s 

Dopo 

0. 8253 

1. 1674 

1.0536 

' 

Anno  LX.  —  10(M. 
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o    .,  .     N  areico   ,.    .     .  ,  . 

be  il  rapporto        .      -  diminuisce,  crescono  per  contro  assai 

considerevolmente  gli  altri  rapporti,  il  che  vuol  dire  che  l'ani- 
male sottoposto  ad  iniezioni  di  BaCl*  subisce  una  perdita  di  azoto 
a  spese  degli  amidoacidi  e  delle  sostanze  precipitabili. 

Questa  frazione  di  azoto  altrimenti  chiamata  azoto  differen- 
ziale^ azoto  non  ureico,  va  studiata  con  molta  cura  nell'  eseguire 
un  bilancio  organico  :  per  quanto  essa  sia  composta  da  elementi 
di  provenienza  e  significato  assolutamente  diversi  {Reale\  vi  en- 
trano tuttavia  a  comporta  dei  corpi  provenienti  dal  ricambio  speci- 
fico della  nucleina:  in  altri  termini,  un  aumento  di  questo  azoto 
è  indice  di  profonde  alterazioni  nella  scomposizione  dei  materiali 
albuminoidei. 

Quando  j)oi  si  pensi  che  gli  animali  sottoposti  all'esperimento 
introducevano  con  gli  alimenti  una  quantità  di  azoto  molto  mi- 
nore che  nel  periodo  pre-sperimentale,  questa  cifra  acquista  un 
valore  anche  maggiore.  Parla  cioò  a  vantaggio  d'  una  scomposi- 
zione dei  tessuti  :  anche  il  fatto  che,  cessata  la  causa  perturba- 
trice il  bilancio,  seguita  questo  disequilibrio  (V.  specialmente  il 
1*^  coniglio  che  ebbe  alterazioni  nella  sua  salute  molto  più  pro- 
fonde che  non  1'  altro),  convalida  l' ipotesi.  (*) 

Ma  una  prova  diretta  l'abbiamo  nello  studio  dell'elimina- 
zione dello  solfo. 


n 

(1)  Non  si  è  tenuto  conto  in  queste  ricerche  del  rapporto  —   perchè  i 

resultati  non  furono  degni  di  nota.  Di  fatti   nel  primo  coniglio  questo  rap- 
porto fu  : 


Prima 

Durante 

Dopo 

0.  4496 

0.3443 

0.3618 

0  nel  2°  coniglio: 

Prima 

Dorante 

Dopo 

0.4602 

0,470 

0.614 

p 
ossia  ponendo  =  1  il  rapporto  -^  esistente  nel  periodo  presperimentale,  ab- 
biamo : 

Prima  Darante  Dopo 

1°  Coniglio 1  0. 761  0. 804 

2°         »       1  1.021  1.334 
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Solfo  Hcido 

8 
neatro 

S  Hcooppiato 

S  Dentro 
S  tettile 

-i-^--.^-— 

" 

S  preformato 

Preformato 

Accoppato 

Totale 

Prima 

i.  09194 

0.11913 

1.21107 

0. 13081 

0.109 

0.108 

A 

Daranto .    

0.87930 

0.  27626 

1.555 

0. 15225 

0.314 

0.131 

e 

Dopo 

0.82798 

0. 12413 

0.95211 

0.09205 

0.149 

0.096 

' 

Prima 

1.  112G8 

0. 12317 

1.2358 

0.11097 

0.109 

0.089 

h 

Durante 

0.  7148 

0. 26372 

0.9788 

0. 17543 

0.368 

0.179 

g 

Dopo 

0.  75377 

0.10064 

0.8544 

0.09105 

0.133 

0.106 

5 

^    .  ,.   S  preformato  S  neutro 

ossia    ponendo   =1   i  rapporti  ^   "^  .  .    ,  -^ .-. 

^  ^'^         S    accoppiato  S  acido 

nel  periodo  presperimentale  abbiamo: 


esistenti 


S  ttccoppiato 
S.  preformato 

S  nentro 
S  acido 

Prima    

Durante. 

Dopo 

1 

2.88 
1.44 

1 
1.21 
0.824 

e 

i 

1 

Prima 

Durante       

1                            1 
3.37                      2.01 

Dopo 

1.22 

,           M. 
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Da  queste  osservazioni  si  deduce  che  sotto  V  azione  del  BaCl* 
la  quantità  totale  dello  solfo  eliminato  diminuisce,  ma  che  si  alte- 
rano i  normali  rapporti  tra  le  varie  qualità  dello  solfo.  Difatti  il 
rapporto  tra  solfo  accoppiato  e  solfo  preformato  sale  a  quasi  più 
del  triplo  e  1'  altro  rapporto  tra  solfo  neutro  e  solfo  acido  supera 
in  un  caso  di  poco  il  doppio. 

Esaminiamo  quale  può  essere  il  significato  di  questi  re- 
sultati. 

L'aumento  degli  eteri  solforici  è  indice,  come  tutti  sanno, 
di  abnorme  putrefazione  intestinale,  che  è  quanto  dire  di  una  mi- 
nore utilizzazione  di  albumina.  Difatti  se  dell'albumina  giunge 
imraodificata  sino  all'  ultima  porzione  del  tenue,  ove  normalmente 
avvengono  queste  putrefazioni,  è  chiaro  che  minore  ne  debba 
essere  1'  assorbimento.  Ma  non  tutto  lo  solfo  combinato  si  origina 
dalla  decomposizione  putrida  dell'albumina.  Y'è  indubbiamente 
una  parte  di  esso  che  nasce  al  di  fuori  dell'intestino  se,  com'è 
dimostrato,  crescono  gli  eteri  solforici  anche  in  animali  ne' quali 
si  pratica  una  energica  disinfezione  intestinale  durante  la  sommi- 
nistrazione di  sostanze  capaci  di  fare  aumentare  l'eliminazione 
dell'  azoto. 

E  siccome  la  sintesi  degli  eteri  solforici  avviene  con  ogni 
probabilità  nel  fegato  e  siccome  anche  1'  accrescimento  dello  solfo 
neutro  ò  indice  di  lesioni  epatiche,  così  io  credo  che  in  gran 
parte  si  possano  far  risalire  a  questa  origine  comune  i  due  feno- 
meni da  me  osservati. 

Ma  si  deve  anche  considerare,  come  ho  già  accennato,  che 
durante  la  somministrazione  del  BaCl'  i  due  animali  si  nutrivano 
molto  meno  che  normalmente  :  il  che  vuol  dire  che  nella  produ- 
zione dei  due  fenomeni  deve  entrare  anche  una  decomposizione 
dell'  albumina  propria  dei  tessuti  medesimi  :  difatti,  se  si  osserva 
in  quali  malattie  si  abbia  questo  aumento  dello  solfo  neutro,  ve- 
diamo che  esso  si  verifica  sempre  laddove  esiste  un  esagerato 
consumo  organico,  il  che  equivale  a  dire,  secondo  le  odierne 
teorie,  laddove  esiste  un  diminuito  trasporto  di  ossigeno  ai  tessuti. 
Ma  4ina  obiezione  potrebbe  essermi  rivolta  :  mi  si  potrebbe 
cioè  domandare  come  mai  nei  miei  conigli  all'aumento  della  eli- 
minazione   deir  azoto    non    corrisponda    un    aumento  dello   solfo, 
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perchè  si  sa  che  queste  due  curve  d' eliminazione  decorrono  pa- 
rallele. 

Ho  già  in  principio  accennato  ali'  antica  teoria  con  la  quale 
si  spiegava  la  morte  nell'avvelenamento  per  sali  solubili  di  bario. 
Si  diceva  che  questi  uccidessero  perchè,  circolando,  si  trasforma- 
vano in  solfato  il  quale  sarebbe  andato  a  formare  emboli  ed  in- 
farti nel  polmone;  e  di  qui  le  convulsioni  asfittiche  e  la  morte. 

Il  meccanismo  era  senza  dubbio  sbagliato,  né  è  stato  mai 
possibile  dimostrare  questi  infarti  e  queste  embolie:  ma  che  una 
trasformazione  di  una  parte  del  cloruro  in  solfato  avvenga,  io 
non  credo  si  possa  negare. 

Osserviamo  difatti  come  si  comporta  V  eliminazione  dello 
solfo  per  le  feci  :  esso  aumenta  considerevolmente,  mentre  per 
le  orine  gli  corrisponde  una  non  lieve  diminuzione  :  dunque  per 
le  feci  si  eliminano  quei  solfati  insolubili  che  non  possono  tro- 
vare la  loro  via  di  uscita  per  le  orine. 

In  tale  opinione  mi  conforta  V  esame  della  eliminazione  del 
cloro. 

1  cloruri,  come  si  vede  dalle  tavole,  subiscono  un  lieve  au- 
mento. Si  sa  invece  che  nelle  profonde  scomposizioni  dei  tessuti  del 
corpo,  si  osserva  deficiente  eliminazione  legata  ad  una  maggiore  eli- 
minazione deir azoto.  Nel  caso  presente  io  sono  d'avviso  che  que- 
sto lieve  aumento  dei  cloruri  sia  da  riferire  alla  trasformazione  di 
parte  del  sale  iniettato  :  se  questa  trasformazione  in  realtà  avviene, 
se  è  vero  che  del  cloro  si  metta  in  libertà,  è  chiaro  che  nelle  orine 
accanto  alla  diminuzione  dei  solfati  si  debba  notare  l'aumento  dei 
cloruri. 

E  che  ciò  sia,  me  lo  dimostra  anche  un  fatto  che  cito  per 
ultimo. 

In  tutti  e  due  i  conigli  osservai  la  comparsa  di  una  lieve 
traccia  di  albumina  nelle  orine  :  in  un  caso  comparve  tre  giorni 
dopo  che  si  erano  cessate  le  iniezioni:  nell'altro  caso  cinque 
gioròi  dopo.  Sottoposi  allora  un  altro  coniglio  ad  iniezioni;  e  anche 
nelle  urine  di  esso,  quattro  giorni  dopo  la  cessazione  delle  inie- 
zioni rinvenni  traccia  di  albumina. 

Quale  significato  può  avere  questa  lieve  e  transitoria  albumi- 
nuria  ? 
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Non  altro  significato  che  quello  di  una  abnorme  stimolazione 
del  rene  :  ò  difatti  verosimile  che  quei  solfati  che  per  le  orine  non 
trovano  escita  vadano  a  stimolai-e  il  rene  :  transitoriamente,  perchè 
questi  solfati  trovano  altra  via  di  eliminazione. 

Conclusione  ultima  di  queste  mie  ricerche  è  la  seguente:  che 
io  posso  oggi  con  maggior  sicurezza  insistere  su  ciò  che  affermai 
studiando  T  azione  del  BaCl'  sul  cuore,  quando  da  varie  pai-ti  si 
diceva  un  mondo  di  bene  di  questo  miovo  cardioeinstico  :  io  al- 
lora sostenni  che  «  gli  effetti  sul  cuore  e  sulla  pressione  sono  già 
il  primo  indizio  dell'avvelenamento  ». 

Oggi  posso  aggiungere  che  il  cloruro  di  bario  ò  un  ìJelefw 
mialfolico  molto  grave  :  da  evitarsi  sempre,  da  evitarsi  in  special 
modo  in  ammalati  di  cuore. 

Mentre  qualche  mese  fa  io  ero  un  solitario  nel  non  condivi- 
dere i  generali  entusiasmi,  oggi  mi  sento  appoggiato  dall'autorità 
di  Orlowsky  che  sconsiglia  energicamente  il  nuovo  rimedio:  e 
credo  che  altri  confermeranno  in  avvenire  i  resultati  delle  mie 
modeste  ricerche  sperimentali. 
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SULL'AZIONE  NEGLI   ANIMALI  DELL' BSTEATTO 
DI  TAENIA  SAGLNATA. 


RICERCHE  SPERIMENTALI  DI  VALENTINO   BARNABÒ. 


Per  ispiegare  i  fenomeni  morbosi  oscuri  ed  indistinti,  a  ca- 
rico specialmente  del  sistema  nervoso  centrale^  che  si  hanno  nella 
elmintiasi  da  Taenia  saginata,  si  era  ammesso  che  il  Cestode  pro- 
ducesse delle  lesioni  anatomiche  nella  mucosa  intestinale,  o  che  per 
lo  meno  determinasse  una  irritazione  dei  plessi  nervosi  dell'  inte- 
stino. In  seguito  però  si  pensò  piuttosto  ad  una  intossicazione  ge- 
nerale di  tutto  r  organismo,  dovuta  all'  ingresso  in  circolo  di  so- 
stanze venefiche  speciali,  prodotte  dal  parassita.  Una  tale  ipotesi 
venne  in  seguito  avvalorata  dalla  dimostrazione  che  Mingaxxini 
fece  mediante  preparati  microscopici,  nei  quali  non  si  rivelano  al- 
terazioni della  mucosa  intestinale,  nei  punti  dove  le  tenie  aderi- 
scono con  il  loro  scolice,  le  cui  ventose  agiscono  solamente  come 
camere  pneumatiche  adesive. 

Vennero  pertanto  iniziate  delle  ricerche  esperimentali.  Picmi 
e  Ranimid^  macerando  la  tenia  inerme  in  una  soluzione  fisiologica 
di  cloruro  sodico,  ottennero  un  prodotto  dotato  di  considerevole 
potere  battericida  sui  microbi  intestinali.  A  risultati  simili  sono 
giunti  anche  in  questi  ultimi  tempi  lo  Jammes  e  il  MandouL  II 
Messineo  inoculò  in  vari  animali  l' estratto  di  Taenia  saginata  e  di 
y.  solium  fresche,  estratto  ottenuto  col  pestamente  e  con  la  tritu- 
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razione  nell'alcool  a  70**,  nell'alcool  assoluto,  nella  glicerina  pura 
e  neir  acqua.  Egli  praticava  le  inoculazioni  sotto  cute,  e  otteneva 
vari  fenomeni  nervosi,  depressivi  e  irritativi,  i  quali  lo  condus- 
sero a  concludere,  tra  T  altro,  che  negli  estratti  da  lui  fatti  esì- 
steva una  sostanza  tossica,  da  ascriversi  «  fra  i  veleni  anziché  fra 
«  i  virus  »  (?),  e  che  «  molto  probabilmente  i  fenomeni  morbosi 
«  provocati  neiruomo  dalla  presenza  delle  due  specie  di  tenia 
«  sono  dovuti  air  assorbimento  della  sostanza  tossica  versata  da 
«  questi  parassiti  nell'intestino  dell'ospite  ». 

Il  Mingaxxini  eseguì  ricerche  più  rigorose,  adoperando  tenie 
di  animali  uccisi  sperimentalmente  in  modo  violento,  per  avere  dei 
vermi  ancora  vivi  e  scevri  da  qualunque  azione  dovuta  ad  anti- 
elmintici ;  ed  inoculando  poi  l'estratto  in  animali  della  stessa  specie 
a  quelli,  nei  quali  aveva  ritrovato  il  verme  parassita.  Egli  prepa- 
rava r  estratto  col  tagliuzzamento  e  col  pestamente  del  verme  in 
acqua  distillata  a  40®,  e  lo  concentrava  poi  con  1'  evaporazione. 
Avendo  ottenuto  negli  animali  iniettati  sotto  cute  contrazioni  mu- 
scolari negli  arti  inoculati,  paresi  del  treno  posteriore,  e  anche  la 
morte,  il  MingaX'Xini  conclude  che  una  sostanza  tossica  vi  dev'es- 
sere neir  estratto  da  lui  ottenuto,  e  crede  anzi  che  essa  possa 
«  avere  un'azione  protettiva  per  i  parassiti  stessi  contro  i  succhi 
«  digestivi,  che  trovansi  nell'  intestino  dell'  ospitatore,  impedendone 
«  r  azione  sovra  gli  elementi  del  corpo  dei  parassiti  » . 

Messineo  e  Catamida  vollero  evitare  di  lavare  con  acqua 
calda  il  verme  per  non  alterare  in  parte  le  sostanze  tossiche  di 
natura  chimica  sconosciuta,  e  di  tenere  1'  estratto  alla  stufa,  come 
aveva  fatto  Mingaxxini^  per  non  favorire  la  moltiplicazione  dei 
germi  pervenutivi  accidentalmente,  «  e  per  impedire  la  possibile 
parziale  alterazione  delle  sostanze  albuminoidi  ».  Perciò  pensarono 
di  fare  l'estratto  col  pestamento  della  tenia  in  acqua  distillata  e 
in  soluzione  fisiologica  di  cloruro  sodico,  a  temperatura  dell'am- 
biente :  di  non  tenere  1'  estratto  alla  stufa  ;  e  di  filtrare  poi  con  la 
candela  Berkefeld,  Iniettarono  quindi  tale  estratto  in  vari  animali 
nel  sottocutaneo,  nella  giugulare,  nel  peritoneo,  e  nel  cervello,  ot- 
tenendo quasi  sempre  fenomeni  morbosi,  variabili  d'intensità  a 
seconda  del  punto  d' inoculazione.  Cosi  essi  credettero  di  confer- 
mare che    «  r  azione,  patogena  delle  tenie  sia   dovuta   ad    un   vo- 
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«  leno  che  pare  eguale  ìd  tutte  le  specie  di  tenie,  e  che,  passando 
«  in  circolo,  dispiega  la  sua  azione  nociva.  Se  questo  veleno  sia  un 
«  prodotto  di  secrezione  particolare  di  questi  parassiti,  o  sia  un 
«  prodotto  ultimo  del  ricambio  materiale,  non  possiamo  per  ora 
«  stabilire  >. 

Il  Gnlamida  ha  anche  studiato  chimicamente  l'estratto  otte- 
nuto, producendo  con  isvariati  reagenti  dei  precipitati  amorfi,  i 
quali  determinarono  negli  animali  inoculati  gravissimi  fenomeni 
morbosi.  Egli  ha  anche  studiato  il  potere  emolitico  sui  globuli 
rossi  di  cavia  e  di  coniglio  ;  il  potere  chemiotattico  positivo  del- 
l'estratto  di  tenia  sui  leucociti  eosinofili;  e  la  proprietà  di  produrre 
la  degenerazione  grassa  delle  cellule  epatiche  dopo  24-48  ore  (!), 
quand'è  iniettato  direttamente  nel  parenchima  del  fegato  e  dopo 
36-48  ore  quand'è  inoculato  in  circolo. 

Recentemente  poi  nel  XV  Congresso  di  Medicina  intema,  te- 
nutosi in  Genova  dal  25  al  28  ottobre  1905,  il  prof.  Caporali^ 
riferendo  per  incarico  del  prof.  De  Renxi  sulle  anemie  di  origine 
parassitaria,  disse  che  anche  la  Taenia  solium  fu  accusata  di  pro- 
durre un'  anemia  perniciosa,  quantunque  Litten  faccia  osservare 
che  solo  il  botriocefalo  può  causare  quest'  anemia;  che  gli  estratti 
di  tenia  passano  nel  latte  {Oa^noni)^  hanno  un'  azione  anti- 
fermentativa (Weinland)\  e  che  il  siero  di  conigli,  inoculati  con 
estratto  di  tenia,  acquista  proprietà  precipitanti  su  questo  stesso 
estratto. 

Ora,  volendo  brevemente  esaminare  le  conclusioni  dei  singoli 
Autori,  rileverò  che  il  Messineo  spiegando  i  vari  risultati  ottenuti 
con  le  iniezioni  di  estratti  glicerici,  suppone  che  e  i  fenomeni  mor- 
«  bosi  in  tutto  0  in  parte  possano  per  avventura  dipendere  dal- 
«  V  azione  della  glicerina  »  ;  mentre  dopo  esperienze  di  controllo  con 
iniezioni  di  glicerina  pura,  non  avendo  avuto  risultati  positivi,  con- 
clude che  «  nella  determinazione  dei  fenomeni  morbosi  suscitati 
«  dalla  iniezione  degli  estratti  glicerici,  la  glicerina  non  ha  influenza 
^«^  0  ha  per  lo  meno  un'  azione  poco  significante  » .  Sono  invece  co- 
nos(nuti  molto  bene  dalla  farmacologia  gli  effetti  anche  letali  delle 
iniezioni  di  glicerina.  Inoltre  V  aver  trovato  troppo  spesso  feno- 
meni flogistici  localizzati  nel  punto  d'iniezione,  fa  dubitare  che  non 
siano  state  osservate  rigorosamente  tutte  le  regole  dell'asepsi,  aven- 
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dosi  poi  fenomeni  morbosi  causati  da  una  possibile  infezione.  Si 
può  anche  pensare  che  alcuni  sintomi,  e  specialmente  quelli  nervosi 
depressivi  e  irritativi,  siano  dovuti  all'  azione  dei  vari  antielmintici, 
rimasti  pur  in  minime  traccio  sul  corpo  del  verme,  e  i  cui  effetti 
ben  si  conoscono  dalla  farmacologia  sperimentale. 

Alle  ricerche  del  Mhigaxxim  si  può  obbiettare  che,  in  un  li- 
quido il  quale  per  tutt'  i  vermi  intestinali  ha  «  caratteri  ed  azione 
costante  »  non  può  trovarei  la  sostanza  venefica  specifica  di  ciascun 
verme.  L'azione  protettiva  poi^  che  l'Autore  attribuisce  a  questa 
sostanza  contro  i  succhi  digestivi  dell'ospite,  non  occorre  ammet- 
terla, quando  si  sa  che  i  succhi  digestivi  non  ledono  gli  organismi 
viventi. 

Il  Messineo  e  il  Calamidu  ebbero  fenomeni  vari  a  seconda  del 
punto  d'inoculazione,  fino  a  ottenere  efletti  piìi  letali  dello  stesso 
fosforo  sul  fegato.  Ma  a  parte  ciò,  le  conclusioni  di  tutti  gli  Autori 
che  si  sono  finora  occupati  dell'argomento  mi  sembrano  per  lo  meno 
premature.  Innanzi  tutto  il  metodo  di  preparazione  dell'  estratto  non 
mi  pare  molto  adatto  per  giungere  e  dei  risultati  esatti  e  scevri  di 
notevoli  cause  di  errore,  perchè,  pestando  il  verme  appena  morto,  o 
in  momenti  in  cui  la  sua  vitalità  ò  assai  diminuita,  si  pestano  in- 
sieme i  vari  tessuti  del  corpo  della  stessa  tenia  e  vari  organi  glan- 
dolari;  proglottidi  immature  e  proglottidi  mature,  in  cui,  essendo 
ben  diverso  il  grado  di  sviluppo,  sarà  pure  diverso  il  grado  di 
funzionalità.  Si  sa  anche  che  gli  estratti  dogli  organi  genitali  non 
solo  dei  Cestodi,  ma  di  molti  altri  Invertebrati,  riescono  velenosi  ; 
inoltre  gli  stessi  tessuti  del  corpo  del  verme  possono  dai-e  di  per 
sé,  se  pestati,  delle  sostanze  tossiche  per  gli  animali,  contribuendo 
alle  cause  di  errore. 

Facendo  poi  delle  iniezioni  nel  sottocutaneo,  nel  peritoneo,  in 
circolo,  nel  fegato  e  persino  nel  cervello,  le  condizioni  esperimeutali 
sono  ben  diSerenti  da  quelle,  nelle  quali  la  tenia  esercita  normal- 
mente la  sua  azione  neir  ospitatore.  Inoltre  il  potere  di  assorbimento 
dell'  intestino  tenue  è  diverso  da  quello  del  sottocutaneo  e  del  pe- 
ritoneo ;  e  così  qualunque  sostanza,  quando  è  iniettata  direttamente 
in  circolo,  agisce  in  modo  differente  di  quando  deve  attraversare  il 
filtro  dell'  epitelio  intestinale  integro.  Per  di  più  gli  svariati  feno- 
meni morbosi,  notati  dagli  Autori  negli  animali  inoculati,  non  si  pos- 
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sono  attribuire  in  maniera  indiscutibile  all'azione  venefica  del- 
l' estratto,  e  fanno  pensare  piuttosto  all'  effetto  di  possibili  cause  di 
errore.  A  parer  mio  dun(iue,  dalle  esperienze,  che  furono  fatte  finora, 
si  può  soltanto  concludere,  che  gli  estratti  ottenuti  dagli  Autori  sono 
tossici  per  gli  animali  da  esperimento,  quando  si  praticano  le  inie- 
zioni nel  modo  usato  dagli  stessi  Autori;  e  non  credo  quindi  risoluta 
completamente  la  questione,  se  in  essi  sia  la  sostanza  che  determina 
l'intossicazione  nell'uomo. 

Per  vedere  se  fosse  giusta  questa  mia  opinione,  ho  proceduto 
a  varie  esperienze,  volendo  ricercare  se  1'  estratto,  ottenuto  dai  pre- 
citati Autori,  fosse  realmente  tossico  in  condizioni  esperimentali 
ancor  più  prossime  a  quello  che  si  hanno  nella  elmintiasi  da  tenia 
neir  uomo.  Ho  quindi  fatto  pervenire  V  estratto  diluito  o  concen- 
trato, ma  sempre  eseguito  col  metodo  di  Mhigaxxini  e  colle  mo- 
dificazioni suggerite  dal  Messhieo  e  dal  Calmnida^  direttamente  a 
contatto  coir  apparato  digerente  degli  animali,  eseguendo  due  ordini 
di  esperienze,  dando  cioè  a  mangiare  a  delle  cavie  1'  estratto  me- 
scolato con  pane  e  semola,  evitando  così  ogni  traumatismo  ;  e 
iniettando  ad  altre  cavie  l' estratto  nel  lume  dell'  intestino  tenue 
mediante  la  laparotomia.  Essendo  un  tale  estratto  un  «veleno», 
come  ammettono  gli  Autori,  se  iniettato  coi  metodi  da  loro  usati, 
era  opportuno  ricercare  se  producesse  fenomeni  tossici  anche  quando 
ò  ingerito,  od  è  posto  a  contatto  colla  mucosa  intestinale.  Si  può 
pensare  che  nelle  cavie,  le  quali  non  sono  ospiti  della  Taenia  sa- 
ginata^  potesse  un  tal  «  veleno  »  non  aver  azione;  ma  Messineo 
e  Calamida  avevano  già  ottenuto  anche  in  questi  Roditori  feno- 
meni tossici  coir  inoculazione,  nei  modi  da  loro  usati,  dell'estratto 
di  questa  specie  di  tenia. 

Ho  poi  anche  voluto  cercare  se  si  potesse  ottenere  dalle 
proglottidi  conservate  in  vita  in  un  liquido  indifferente,  come 
r  acqua  distillata,  un  prodotto  del  loro  ricambio  materiale,  che 
si  dimostrasse  tossico  per  gli  animali.  Qualcosa  di  simile  era 
stato  tentato  per  gli  ascaridi  dal  Mimjaxxini,  dal  Cafiero  e  dal 
Cattaneo. 

Nelle  mie  esperienze  ho  eseguito  1'  estratto  di  esemplari  freschi 
di  Taenia  saginata  col  metodo  Mingaxxini  e  colle  modificazioni 
importate  da  Messineo  e  da  Calamida,   Ho  avuto  così  un  liquido 
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con  caratteri  macroscopici  simili  a  quelli  che  descrive  nel  suo  la- 
voro il  Mingaz^ini,  e  vi  ho  notato  anch'  io  un  odore  particolare  e 
inoltre  un  senso  di  molesto  prurito  alle  mani  dopo  aver  maneg- 
giato nel  pestamente  il  verme.  Esaminando  al  microscopio  il  li- 
.quido,  dopo  la  ripetuta  filtrazione,  ho  notato  altresì  dei  cristallini 
romboedrici,  molto  trasparenti^  della  forma  dì  lunghi  aghi,  assai 
sottili,  colle  estremità  acuminate^  o  seghettate,  o  smussate,  isolati 
0  raggruppati  a  fascetti  in  varia  guisa,  cristalli  che  ricordano  quelli 
ottenuti  dal  Florence  nello  sperma  umano.  Tali  cristalli  a  prima 
vista  pensai  potessero  essere  quelli  di  un  «  veleno  »  animale  ;  ma 
siccome  è  facile  notarli  anche  sul  corpo  e  nei  vari  liquidi  dei  vermi, 
non  credo  poter  concludere  sulla  loro  specificità. 

Nella  tecnica  della  preparazione  dell'  estratto  ho  in  parte  abbre- 
viato i  suggerimenti  degli  Autori.  Lavavo  in  acqua  distillata  ripetu- 
tamente le  tenie  e  poi  con  soluzione  fisiologica  di  cloruro  sodico  a 
temperatura  dell'ambiente.  Mettendole  quindi  in  un  fazzoletto  prima 
bollito  in  acqua,  le  pestavo  bene  in  un  mortaio  più  che  potevo; 
poi  torcevo  il  fazzoletto  contenente  il  verme,  fino  ad  ottenere  una 
informe  e  fine  poltiglia.  Filtravo  inoltre  il  liquido,  passato  dal  faz- 
zoletto, con  doppia  carta.  Trattandosi  di  iniezioni  nell'  intestino  e 
d' introduzione  col  cibo  per  la  via  della  bocca,  non  ho  sterilizzato 
r  estratto,  evitando  cosi  possibili  alterazioni.  Per  altre  esperienze 
ho  fatto  evaporare  a  bagno-maria  (50^  circa)  il  liquido  ottenuto, 
ridisciogliendo  poi  il  residuo  solido  in  alcool  e  acqua  distillata.  Per 
le  esperienze  col  liquido  in  cui  conservavo  in  vita  le  proglottidi, 
mi  sono  servito  di  acqua  distillata,  da  cui,  con  ricerche  culturali, 
ho  isolato,  dopo  la  permanenza  delle  proglottidi  stesse,  il  BaeilbtJi 
fhwrescens  liqicefaciens  e  uno  stafilococco  aureo,  come  aveva  otte- 
nuto già  il  Cattaneo  nelle  sue  ricerche  sugli  Ascaridi. 

E  veniamo  ai  risultati  delle  mie  esperienze.  Ebbi  gli  esem- 
plari di  Taenia  satinata  interi,  fornitimi  gentilmente  dal  farma^ 
cista  Amici  di  Roma,  emessi  da  7  persone  che  avevano  presen- 
tato notevoli  disturbi  a  carico  specialmente  del  sistema  nervoso 
centrale. 
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1*  Serie  di  esperienze. 

Fatto  V  estratto  delle  tenie,  v'  imbevo  della  mollica  di  pane 
fresco,  e  vi  mescolo  deir  erba  e  della  semola.  Questo  pastone  lo  do 
poi  a  mangiare  a  tre  cavie,  le  quali  in  vita  non  hanno  presentato 
mai  alcun  disturbo,  e  alla  sezione  si  sono  dimostrate  perfettamente 
normali  in  tutti  i  visceri.  Gli  animali  non  hanno  mostrato  alcuna 
riluttanza  a  mangiare  spontaneamente  il  pastone. 

2^"  Serie  di  esperienze. 

Per  evitare  la  possibilità  di  un'alterazione  dell'estratto  di 
tenia  per  pai'te  dei  succhi  gastrici,  inietto  l'estratto  direttamente 
nel  lume  di  un'  ansa  dell'  intestino  tenue  mediante  laparotomia. 
Ho  eseguito  innanzi  tutto  su  due  cavie  1'  operazione,  lasciando  in- 
tegra la  mucosa  intestinale.  Gli  animali  sopportano  bene  l'opera* 
zione  (altri  due  animali  morirono  per  cause  incidentali),  e  in  vita 
non  dimostrano  alcun  fenomeno  morboso,  come  pure  sono  normali 
all'  autopsìa. 

In  altre  due  cavie  prima  di  iniettare  l' estratto  ho  voluto  ul- 
cerare la  mucosa  intestinale  con  soluzioni  diluite  di  potassa,  col- 
r  intenzione  di  agevolare  V  assorbimento  dell'  estratto.  Però  in  un 
animale  la  soluzione  di  potassa  non  ha  risposto  allo  scopo^  e  ho 
avuto  gli  stessi  risultati  negativi  che  coli'  inoculazione  dell'  estratto 
a  mucosa  integra;  in  un  altro  invece  la  potassa  ha  prodotto  tali 
lesioni,  da  determinare  di  per  so  la  morte  per  una  diffusa  entero- 
peritonite,  senza  che  fosse  possibile  scindere  gli  effetti  di  tale  cau- 
sticazione  da  quelli  dell'estratto. 

Le  dosi  delle  inoculazioni  naturalmente  variavano  a  seconda 
del  peso  dell'  animale  da  esperimento. 

^^  Serie  di  esperienze. 

Varie  proglottidi  mature  di  Taenia  sagtnata^  emesse  sponta- 
neamente da   un  malato,   sono  tenute   per    due  giorni   nell'  acqua 
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distillata,  cercando  di  mantenerle  più  che  si  può  in  vita,  al  ter- 
mostato (37**).  Quando  si  tolgono  non  si  contraggono  piìi.  Inietto 
1'  acqua  nel  peritoneo  o  nel  sottocutaneo  di  due  cavie,  non  otte- 
nendo alcun  fenomeno  in  vita,  e  alcuna  reazione  locale  o  generale 
riscontrabile  alla  autopsia. 

4*"  Serie  di  esperienze. 

Fatto  l'estratto  delle  tenie,  lo  fo  evaporare  lentamente  a  ba- 
gno-maria (circa  50"),  fino  ad  ottenere  un  residuo  solidificato,  di 
colorito  giallo-bruno,  resistente  e  compatto.  Disciolgo  a  caldo  in 
alcool  e  acqua  distillata  questo  residuo,  ottenendo  un  liquido  ba- 
stantemente concentrato  per  fare  delle  iniezioni.  In  una  cavia  lo 
inietto  neir  intestino  tenue  mediante  laparotomia  ;  in  un'  altra  lo 
do  a  mangiare  col  solito  pastone.  Però  tutti  e  due  gli  animali  non 
hanno  dimostrato  in  vita  alcun  fenomeno  morboso  e  alla  sezione 
erano  normali. 

* 

Dai  risultati  delle  mie  esperienze  si  possono  dedurre  le  se- 
guenti conclusioni  : 

I.  L' estratto  di  Taenia  paginata  eseguito  col  metodo  di 
Miiigaxxini  e  colle  modificazioni  di  Messineo  e  Calamida  non 
produce  sulle  c^vie,  quando  ò  ingerito  col  cibo,  nessun  fenomeno 
tossico.  Si  potrebbe  pensare  che  l' acidità  del  succo  gasti-ico  neu- 
tralizzasse le  sostanze  tossiche  di  natura  ancora  sconosciuta  ;  ma  i 
risultati  della  seconda  serie  di  esperienze,  escludono  questa  ob- 
biezione. 

IL  L' estratto  ottenuto  dal  Mingazxini  o  non  è  assorbito 
dalla  mucosa  intestinale  integra,  o  non  riesce  tossico  per  le  cavie 
per  questa  via  e  in  simili  condizioni.  Non  saprei  dire  con  preci- 
sione cosa  succeda  quando  la  mucosa  è  alterata;  ma,  lasciando  in- 
tegra la  mucosa  stessa,  le  condizioni  dell'esperimento  riproducono 
nel  miglior  modo  possibile  quelle  in  cui  si  ha  la  elmintiasi  da  tenia, 
perchè  questo  verme  non  produce  alcuna  alterazione  sulla  mucosa, 
come  dimostrò  Miìigaxxini.  Quindi  il  dubbio   che  nell'estratto  di 
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tenia  non  vi  sia  contenuta  realmente  quella  sostanza  tossica  che, 
prodotta  dal  verme  parassita  in  vita^  sarebbe  causa  di  una  intossi- 
cazione per  r  organismo  umano. 

III.  Questo  stesso  estratto  si  dimostra  anche  innocuo  allo 
stato  di  concentrazione  da  me  ottenuto  nella  quarta  serie  di  espe- 
rienze, tanto  quando  è  dato  a  mangiare,  quanto  quando  è  inoculato 
direttamente  neir  intestino  integro  delle  cavie. 

IV".  Risultati  negativi  si  hanno  pure  colle  inoculazioni  del- 
l'acqua in  cui  hanno  vissuto  proglottidi  di  tenia  per  un  certo  tempo. 
E  ciò  fa  riflettere  che  è  difficile  anche  V  avere  sperimentalmente  dei 
prodotti  di  ricambio  materiale,  simili  a  quelli  che  si  suppone  pro- 
duca il  verme,  che  si  trova  p«u-assita  nell'intestino  umano. 

Roma,  Novembre  1905. 
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La  stimolazione  elettrica  del  muscolo  (eorretUe  faradica'-cor' 
rente  galvanica)  oltre  che  un  valore  teoretico,  fisiologico  e  fisio- 
patologico,  ha  un  considerevole  valore  pratico  come  elemento  se- 
meiologico.  È  noto,  ad  esempio,  la  importanza  grande  che  ha,  o 
che  almeno  parrebbe  avere,  la  reazione  degeìierativa^  nonostante 
qualche  disaccordo  nelF  interpretarne  il  meccanismo. 

Lo  stato  fisico  e  biologico  in  cui  un  muscolo  si  trova  mentre 
è  attraversato  da  una  corrente  è,  tuttavia,  interamente  ignorato. 
Ma  certo  è  che  la  conduttività  elettrica  dei  muscoli  varia  col  va- 
riare delle  condizioni  del  muscolo  e  che  in  dipendenza  della  strut- 
tura del  muscolo  e  delle  membrane  di  differente  permeabilità  che 
esso  contiene,  si  stabiliscono  durante  il  passaggio  di  una  corrente 
veri  fenomeni  di  polarizzazione  interna  che  furono  studiati  per 
primo  dal  Du  Bois  Reymond, 

Come  questi  fenomeni  influiscano  sulla  eccitabilità  e  sulla 
contrattilità  del  muscolo,  che  sono  i  fatti  che  ora  prendo  in  esame, 
non  è  ancora  conosciuto.  Perciò  mi  sono  limitato  a  considerare 
questi  tre  elementi:  la  direzione  della  corrente,  la  così  detta  /òr- 
mula  della  reazione,  le  mutazioni  di  eccitabilità  nei  due  tratti 
elettrotonici. 

Anno  LX.  —  190«.  40 
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Ho  studiato  comparativamente  il  fenomeno  nei  muscoli  noi-- 
mali  e  nei  muscoli  in  degenerazione  grassa. 

Ho  usato  il  muscolo  sartorio  e  curarizzato  sempre  le  rane. 

Per  provocare  la  degenerazione  ho  usato  le  solite  istillazioni 
di  soluzione  di  Ph.  nel  sacco  dorsale. 

Riassumo  dalle  ricerche: 


>      « 


A.  Direxfofie  della  cori-ente.  —  Per  la  influenza  che  possa 
avere  la  direzione  della  corrente  valgono  per  il  muscolo  le  stesse 
norme  che  per  il  nervo.  L'influenza  della  direzione  della  corrente 
fu  stabilita  per  la  prima  volta  dallo  Pfaff  (1793).  Poi,  confermata 
dal  Bitter  (1798,  1805),  dal  Nolrili  (1829),  dalVHeidenheìn  (1857), 
dal  Bernard,  dallo  Chaureau,  dal  Pfluger, 

E  nota  a  questo  proposito  la  legge  del  Pfluger  che  si  può 
riassumere  come  segue: 

a)  con-eìite  ascendente^  intensità  debole  (reazione  di  chiu- 
sura)-^ intensità  media  (reazione  di  chiusura  e  di  apertura):  inten- 
sità forte  (reazione  di  apertura). 

b)  correjìte  discendente^  intensità  debole  (reazione  di  chiU" 
stira);  intensità  media  (reazione  di  chiusura  e  di  apertura):  in- 
tensità forte  (reazione  di  ehiusìira). 

La  legge  del  Pfliiger  è  ammessa  dai  più.  Qualche  diversità 
di  vedute  è  solamente  per  le  correnti  più  deboli.  Mentre  i  più  ri- 
tengono che  la  prima  contrazione  per  le  correnti  più  deboli  sia: 
chiusura^  ascendente^  il  Begnatdd  e  il  Wurult  ritengono  che  la 
prima  reazione  sia:  chiusura.,  disceìuiente.  Le  divergenze  fra  gli 
osservatori  dipendono  probabilmente  da  diverse  intensità  di  stimolo 
e  da  diversi  gradi  di  eccitabilità. 

A  spiegare  la  legge  del  Pfliiger  sono  state  formulate  nume- 
rose ipotesi.  Non  posso  entrare  nell'  argomento  per  ragione  di  bre- 
vità. Noto  soltanto  che  recentemente  il  Butto  ha  osservato  che  si 
può  avere  inversione  della  legge  del  Pfluger  (corrente  forte:  rea- 
zione: chiusura^  ascendente  e  apertura^  discendente)  quando  fra  gli 
elettrodi,  abbastanza  vicini,  sia  interposto  accidentalmente  uno  strato 
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capillare  di  soluzione  fisiologica,  di  acqua  acidulata  o  di  acqua 
distillata. 

Nelle  mie  esperienze  operavo  nella  maniera  che  segue:  in  un 
medesimo  circuito  erano  chiusi:  un  accumulatore,  un  galvanome- 
tro,  una  resistenza  mobile,  un  tasto  interruttore,  un  commutatore  e 
due  elettrodi  impolarizzabili  modello  D'  Arsmival. 

Isolato  il  muscolo  sartorio  di  una  rana  preventivamente  cura- 
rizzata  lo  disponevo  orizzontalmente  fissandone  un  estremo  (estremo 
distale)  ad  una  pinza  e  Taltro  estremo  {estremo  prassimale)  ad  una 
leva  miografica  (Corino). 

Allo  stesso  punto  di  attacco  del  muscolo  era  poi  attaccato  un 
filo,  accavallato  sopra  una  ruota  e  caricato  di  2  grammi. 

La  punta  della  penna  rispondeva  al  tamburo  di  un  chimo- 
grafo  disposto  anch'esso  orizzontalmente.  La  distanza  fra  gli  elet- 
trodi era  sempre  di  8  mm. 

Tolgo  dal  protocollo  delle  esperienze: 

I.  ÌUvne  normali,  —  Rana  I,  femmiua,  peso  gr.  28,  miiHColo  sar- 
torio  destro,  lunghezza  mm.  32. 

Jiana  II,  femmina,  peno  gr.  27,  sartorio  sinistro,  lunghezza 
mm.  80. 

nana  111,  maschio,  i)e80  gr.  25,  sartorio  destro,  lunghezza 
mm.  2S. 

Rana  IV,  femmina,  i)e»o  gr.  28,  sartorio  sinistro,  lunghezza 
mm.  81. 

Rana  F,  femmina,  peso  gr.  27,  sartorio  destro,  lunghezza 
mm.  80. 

Riassunto  dei  resultati. 
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Tabella  I. 


EsperlmeBto 

roasione  di: 

I                1 

2 

eh. 

. 

2 

4 

eh. 

oh. 

3 

6 

eh.  ap. 

eh.  ap. 

4 

8 

eh.  ap. 

eh.  ap. 

»             5 

10 

ap. 

eh. 

6 

12 

ap. 

eh. 

Il            1 

2 

oh. 

eh. 

2 

3 

eh.                             oh. 

3 

5 

eh.  ap.           1          eh.  ap. 

4 

6 

eh.  ap.           1          eh.  ap. 

5 

8 

ap.              i              eh. 

6 

10 

ap.                           eh. 

III            1 

2 

oh.                             - 

2 

3 

eh.                             eh. 

3 

5 

eh.  ap.                      eh.  ap. 

4 

5 

oh.  ap.                      oh.  ap. 

5 

6 

ap.                        eh.  ap. 

6 

8 

ap.                            eh. 

IV           1 

2 

eh.                             eh. 

2 

4 

eh.                          eh.  ap. 

3 

5 

eh.  ap.                      eh.  ap. 

4 

6 

eh.  ap.                       eh.  ap. 

5 

8 

eh.  ap.                          eh. 

6 

10 

ap.                             eh. 

V           1 

2 

eh.                             eh. 

2 

4 

eh.                             eh. 

3 

6 

eh.  ap.                       eh.  ap. 

4 

8 

eh.  ap.                       eh.  ap. 

5 

10 

oh.  ap.                          eh. 

6 

12 

ap.                             oh. 

II.  liane  con  mnseoU  in  degenerazione  (f rossa.  —  Condizioni  spe- 
rimentali come  in  I. 

Baiui  VIj  femmina,  pefto  gr.  28,  martorio  sinistro,  lunghezza  in 
mni.  31.  (Quantità  totale  di  Ph.  inoculata  gr.  0,003). 

Rami  Vlly  femmina,  peso  gr.  27,  sartorio  destro,  lunghezza 
mm.  30.  (Quantità  di    Ph.,  e.  s.,  gr.  0,008). 

Bana  VIIIj  femmina,  peso  gr,  28,  sartorio  sinistro,  lunghezza 
mm.    31.  (Quantità  di  Ph.  e.  s.  gr.  0,003). 

Raìui  IX,  maschio,  peso  gr.  25,  sartorio  destro,  lunghezza 
mm.  26.  (Quantità  di  Pli.  e.  s.  gr.  0.004). 

Riassunto  delle  osservazioni. 
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Eiperlmeoto 

GaWanom«tro 

ap. 

D6di: 

VI             1 

4 

2 

4 

eh. 

eh. 

3 

5 

eh.  ap. 

ap. 

>             4 

6 

eh.  contrattura 

eh.  ap. 

5 

7 

oh.  contrattura 

eh.  contrattura 

6 

9 

eh. 

eh. 

VII          1 

4 

ap. 

oh. 

2 

4 

ap. 

ap. 

3 

G 

ap. 

oh.  ap. 

4 

8 

— 

eh.  ap. 

5 

10 

eh. 

ap. 

6 

12 

ap. 

ap. 

VIII         1 

8 

— 

ap. 

2 

4 

oh. 

ap. 

3 

6 

eh.  ap. 

eh.  ap. 

4 

8 

eh.  contrattura 

— 

5 

9 

eh.  contrattura 

ap. 

6 

10 

ap. 

ap. 

IX           1 

4 

oh. 

ap. 

2 

4 

ap. 

ap. 

3 

5 

— 

eh.  ap. 

4 

5 

eh.  contrattura 

— 

5 

6 

eh. 

ap. 

6 

9 

eh. 

ap. 
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Dal  che  appare  eridentemente: 

I.  Che  i  muscoli  normali,  salvo  lievi  eccezioni,  seguono 
bene  la  legge  del  Pfluger. 

II.  Che  dei  muscoli  degenerati  alcuni  seguono  la  legge  del 
Pfliiger^  altri  presentano  inver sterne  della  foì^mula;  altri  presen- 
tano lacune  transitorie  di  eccitabilità  rispettivamente  alla  chhmira, 
all'  apertura  o  all'  apertura  e  alla  chiusura  insieme. 

III.  Che  alclmi  muscoli  in  degenerazione  grassa  possono 
cadere  in  contrattura  per  azione  di  uno  stimolo  che  per  i  mu- 
scoli normali  non  è  capace  di  questo  effetto. 

IV.  Che,  per  converso,  i  muscoli  in  degenerazione  grassa 
hanno  un  minor  grado  di  eccitabilità. 

B.  Foì^mula  di  contraxioìie.  —  Quando  un  muscolo  normale 
è  attraversato  da  una  corrente  costante,  si  produce,  come  è  noto, 
una  contrazione  alla  chiusura  e  una  contrazione  all'  apertura.  La 
contrazione  alla  chiusura  ò  più  forte  che  quella  all'  ajìertura.  Se 
lo  stimolo  non  è  forte  la  contrazione  all'  apertura  può  mancare 
completamente. 

E  nota  la  hgge  delle  aximii  polari  (legge  del  Pfluger  e  del 
Chauveau)  per  cui  la  chiìjLSura  dà  uno  stimolo  al  catodo  e  V  aper- 
tura dà  uno  stimolo  ^^ì^  anodo.  Questa  legge,  formulata  per  i  nervi 
può  valere  anche  per  i  muscoli.  Il  Wìtndty  VEngelmaun,  il  r.  Be~ 
xoldt^  il  Vulpian^  lo  Schiff  lo  mostrarono  in  diverse  maniere  :  e 
ad  esse  è  stato  attribuito  un  grande  valore  semeiologico  in  quanto 
parve  che  la  inversioìie  dHla  formula  (reaxiorie  degenerativa,  [R.D,\) 
fosse  il  sintoma  costante  di  una  alterata  funzionalità  muscolare 
(Erb). 

Ora,  all'  inversiane  della  formula  non  si  attribuisce  più  come 
per  r  addietro  tanto  valore  seraeiotico  (I)ou?ner),  Anzi,  per  alcuni 
(May^  Wiener,  ecc.)  la  inversione  della  formula,  sarebbe  un  feno- 
meno soltanto  apparente. 

Frequente  nelle  lesioni  degenerative  del  muscolo,  la  inversione 
della  foì^mula  si  può  riscontrare:  per  sezione  del  nervo  (Ahelous, 
Gluxet)^  per  azione  di  certi  veleni  (Clit\rt)^  nella   morte   generale 
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(Babinski)  e  in  molte  altre  condizioni,  patologiche  o  sperimentali. 
Perciò  mi  è  parso  interessante  ricercare  anche  il  fenomeno  nei 
muscoli  in  degenerazione  grannlo-grassa. 

L' Engelmnnn  per  dimostrare  V  esistenza  della  legge  delle 
axioni  polari  operava  in  questo  modo  :  sopra  un  muscolo  sartorio 
di  rana,  sospeso  in  modo  verticale,  faceva  passare  una  corrente, 
all'estremo  superiore.  Alla  chiusura  il  muscolo  si  sposta  al  catodo^ 
eÀV apertura  si  sposta  all'anodo.  Tagliando  il  muscolo  fino  agli  elet- 
trodi e  mantenendone  isolati  i  monconi,  alla  chiusura  si  contrae 
quello  con  la  base  al  catodo,  all'apertura  si  contrae  l'altro  con  la 
base  all'anodo. 

U  Hering  ha  usato  un'  altra  disposizione  ed  è  quella  che  an- 
ch' io  ho  seguito. 

La  disposizione  del  circuito  (accumulatore,  resistenza,  galva- 
nometro,  interruttore,  commutatore)  era  la  medesima  adoperata 
nelle  ricerche  precedenti  (A).  Il  muscolo  sartorio  tolto  dalla  rana 
preventivamente  curarizzata  era  disposto  orizzontalmente  e  fissato 
nella  metà  ad  una  piccola  pinza  di  contenzione.  I  due  capi  liberi 
del  muscolo  erano  connessi  ciascuno  a  un  filo,  in  connessione  con 
una  penna,  accavallato  sopra  una  ruota  e  caricato  di  1  gr. 

A  ciascuna  metà  così  preparata  del  muscolo  rispondeva  uu 
elettrode.  La  distanza  fra  i  due  elettrodi  era  mantenuta  la  stessa 
(8  mm.)  per  ogni  esperienza.  Usando  stimoli  non  eccessivamente 
forti  si  può  studiare  in  tal  maniera  come  si  comportino  le  axiopii' 
polari.  Tolgo  dal  protocollo  delle  esperienze: 

I.  MiiHCoU  di  rane  ìwrnudi.  —  Rana  X,  femmina,  peso  gr.  28, 
muscolo  sartorio  destro,  lunghezza  mm.  30. 

lìanii  XJ,  femmina,  peso  gr.  27,  sartorio  sinistro,  lunghezza 
mm.  29. 

lì*ana  XJI,  masoliio,  i>eso  gr.  28,  sartorio  destro,  lunghezza 
mm.  27. 

Eana  XIII,  femmina,  ih^so  gr.  2X,  sartorio  sinistro,  lungliezza 
mm.   81. 

Riassunto  degli  esperimenti. 
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Tabella  III. 


Esperimento 

Metà  air  anoilo              Metà  al  catodo 
reasione  di 

X          t 

3 

— 

eh. 

2 

4 

ap. 

eh. 

3 

5 

ap. 

eh. 

XI            1 

3 

ap. 

eh. 

2 

4 

ap. 

eh. 

.         a 

5 

ap. 

■ 
eh. 

XU           1 

4 

— 

eh. 

2 

4 

ap. 

eh. 

3 

5 

ap. 

eh. 

XII           1 

'3 

ap. 

eh. 

^2 

4 

ap. 

eh. 

3 

3 

ap. 

eh. 

II.  Muscoli  in  degenerazione  g^rasBUf  condizioni  8perimentali  e.  8. 

Bana  XIV j  femmina,  peso  gr.  28,  sartorio  destro,  lunghezj» 
nini.  31.   (Quantità  totale  di  Pb.  istillata:  gr.  0,008). 

Mana  XV,  femmina,  peso  gr.  27,  martorio  sinistro,  liingliezz» 
mm.  30.  (Quantità  totale  di  Ph.  e.  s.  0,002). 

Rana  XVI,  maschio,  peso  gr.  25,  sartorio  destro,  lunghezza 
mm.  28.  (Quantità  totale  di  Ph.  e.  s.  0,003). 

Bana  XVII,  femmina,  peso  gr.  28,  sartorio  sinistro  lunghezza 
mm.  30.  (Quantità  totale  di  Ph.  e.  s.  0,0022). 

Bana  XV IH,  femmina,  peso  gr.  27,  sartorio  destro,  lunghezza 
mm.  30.  (Quantità  totale  di  Ph.  e.  s.  0,008). 

Bana  XIX,  maschio,  peso  gr.  25,  sartorio  sinistro,  lungliezza 
mm.  26.  (Quantità  totale  di  Ph.  e.  s.  0,0015). 

Riassunto  delle  osservazioni. 
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Tahkli^a    IV. 


GalT-anoroetro 

Metà  all'anodo       \ 

MeU  al  catodo 

1 

reazione  di                              1 

l 

XIV        1 

4 

— 

eh. 

2 

5 

— 

— 

3 

6 

eh. 

ap. 

XV         1 

4 

oh. 

ap. 

2 

6 

eh. 

— 

3 

8 

eh. 

ap. 

XVI        1 

4 

eh. 

ap. 

2 

5 

•  — 

ap. 

3 

8 

eh. 

ap. 

XVII        1 

6 

ap. 

oh. 

2 

5 

— 

3 

6 

— 

ap. 

XVIII        1 

5 

(5h. 

ap. 

2 

6 

ap. 

eh. 

3 

8 

eh. 

ap. 

XIX        1 

5 

eh. 

ap. 

2 

6 

— 

— 

i>             3 

9 

— 

ap. 

Dal  che  appare  dunque: 

I.  Che  i   muscoli    normali    seguono   la    l^^fge  delle   azioni 
polari. 
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IL  Che  dei  muscoli  in  degenerazione  grassa  alcuni  seguono 
la  legge  delle  axwni  polari;  altri  presentano  inversione  della  for- 
mula; altri  presentano  lacune  transitorie  di  eccitabilità,  al  catodo^ 
tìlVanodo^  o  al  catodo  e  dXV  anodo  insieme. 

C.  Eccitabilità  ed  elettrotono.  —  I  fatti  visti  in  A  e  in  B  si 
riconnettono  alla  lor  volta  con  la  questione  A^W elettrotono.  Osser- 
vato prima  nel  nervo,  poi,  dal  nervo  allargato  al  muscolo,  il  feno- 
meno deir  elettrotono  ha  importanza  nel  caso  presente  per  i  suoi 
I-apporti  con  T eccitabilità. 

È  noto  che  anche  il  muscolo  quando  sia  percoi-so  da  lui  cei-to 
grado  di  corrente  costante  diminuisce  in  eccitabilità  ù\Va?iodo  (anelct- 
troiano)  ed  aumenta  in  eccitabilità  al  catodo  (catelrttrotoìio).  Le  nio- 
diticazioni  possono  estendei-si  per  un  certo  ti-atto  al  di  là  dei  poli. 
Nella  regione  intrapolare  è  un  punto  (punto  iwlifferente)  nel  quale 
non  esistono  mutazioni  rispetto  al  grado  di  eccitabilità  primitiva. 
Questo  punto  indifferente  è  vicino  all'a/iorfo  per  le  correnti  deboli, 
vicino  al  catodo  per  le  correnti  forti.  Le  mutazioni  di  eccitabilità  sono 
maggiori  vicino  ai  poli.  Il  eatei  et  trotono  si  produce  subito  dopo  la 
chiusìfra  ed  aumenta  rapidamente.  Poi,  diminuisce  lentamente  in 
estensione  ed  intensità,  li  anelettrotoìio  si  sviluppa  più  lento. 

Se  la  forza  della  corrente  aumenta,  i  cambiamenti  di  eccitabi- 
lità aumentano  anch'  essi  sino  ad  un  massimo  al  di  là  del  (fuale  : 
prima  decrescono,  poj,  scompaiono:  poi,  ricompaicnio  in  senso  in- 
verso. 

Interrotta  l'azione  polarizzante,  T  eccitabilità  torna  al  punto 
di  prima  attraversando  una  fase  inversa.  Ci<>è:  aumento  di  eccitabi- 
lità dXVanodo  {modi ficax ione  ]X)sitiva  del  P/liiger)  e  diminuzione  di 
eccitabilità  al  catodo  {ìnodi ficax  ione  negativa  del  Pflin/er).  La  modifi- 
cazione })Ositiva  si  esaurisce  a  poco  a  poco.  La  modiflcaxione  ne- 
gativa  si  esaurisce  rapidamente  e  rimane  solamente  un  aumento 
di  eccitabilità. 

Questa  kgge  delV  elettrotono  del  Pfliìger  non  è  ammessa  senza 
discussione  anche  per  ([uanto  riguarda  il  nervo.  Son  note  a  questo 
proposito  le  osservazioni    del    Werigo^  del  Zanirtonshg,  dell' //f/- 
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mann^  dello  Tschitschhin,  Molti  hanno  osservato  anche  nei  mu- 
scoli V  inversione  dell'  elettrotono  (Erb^  Ziemssen^  Weis,  Cluxet, 
Dutto^  ecc.). 

Senza  entrare,  di  proposito,  nel  più  intimo  della  questione  mi 
sono  limitato  solamente  a  questo:  ad  osservare  come  si  comporti 
l'eccitabilità  alla  corrente  faradica  nei  due  tratti  elettrotonici  di  un 
muscolo  polarizzato,  prendendo  il  caso  di  una  corrente  debole  ed 
il  caso  di  una  corrente  forte. 

La  disposizione  sperimentale  era  la  medesima  usata  in  À.  Un 
secondo  circuito  a  corrente  indotta  chiudeva  un  tasto  interruttore, 
un  accumulatore  ed  una  slitta.  Dal  rocchetto  secondario,  partivano 
i  fili  degli  eccitatori.  Gli  elettrodi  impolarizzabili  del  D'  Arsonval 
erano  a  distanza  di  20  mm.  La  distanza  fra  gli  elettrodi  del  cir- 
cuito a  corrente  indotta  fu  costantemente  di  2  mm.  La  prova  del 
tratto  elettrotonico  fu  fatta  a  4  mm.  dall' elettrodo. 

Riassumo  dai  protocolli  : 

I.  Esperimenti  sui  muscoli  di  rane  normali,  —  Rana  XX,  feiii- 
mina^  peso  gr.  2S,  Hartorio  Hinistro,  lunghezza  inm.  30. 

Rana  XXly  femmina,  peso  gr.  27,  rtiirtorio  sinintro,  lunghezza 
min.  28. 

liana  XXJl,  maschio,  peso  gr.  25,  sartorio  destro,  •  lunghezza 
mm.  26. 

Rana  XXI II,  femmina,  i>eso  gr.  2S,  Martorio  Hinistro,  lunghezza 
mm.  80. 

Rana  XXIV,  femmina,  jh'so  gr.  28,  sartorio  destro,  lungliezza 
mm.  29. 

Riassunto  delle  misuiv. 
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Tabella  V. 


Esperimento 

Galvanometro 

Soglia  dell' eooitazione  ùu-adica 

Tratto  catelettrotonioo 

XX        1 

2 

8.4 

12.8 

2 

4 

5.2 

13.2 

3 

6 

17.8 

6.5 

4 

8 

18.2 

6.3 

XXI        1 

2 

7.5 

12.1 

2 

4 

6.4 

12.8 

3 

7 

18.5 

6.8 

4 

9 

19 

6.2 

xxn      1 

3 

6.8 

14.5 

2 

■4 

7  2 

15.1 

3 

5 

18.3 

7.4 

^            4 

6 

19.2 

6.9 

XXTII        1 

3 

8.2 

13 

2 

4 

8.5 

12.5 

3 

6 

14.4 

7 

>            4 

8 

15 

6.4 

XXIV        1 

3 

7 

12 

2 

5 

7.9 

11.4 

3 

7 

11.8 

6 

4 

9 

11.9 

4.5 

II.  E^penmenti  sui  muscoli  in  degenerasione  grassa.  —  Fana  XXV, 
femmina,  peso  gr.  28,  sartorio  destro,  lunghezza  mm.  81.  (Quantità 
totale  di  Pb.  istill.  0,0012). 
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Rana  XXVI,  femmina,  peso  gr.  26,  sartorio  sinistro,  lunghezza 
mm.  80.  (Quantità  totale  di  Ph.  e.  s.  gr.  0.003). 

Rana  XXVII,  femmina,  peso  gr.  27,  sartorio  destro,  lunghezza 
mm.  30.  (Quantità  totale  di  Ph.  e.  s.  gr.  0,002). 

Rana  XXVIII,  maschio,  peso  gr.  23,  sartorio  sinistro,  lunghezza 
mm.  28.  (Quantità  totale  di  Ph.  e.  s.  gr.  0,0016). 

Rana  XXIX,  femmina,  peso  gr.  28,  sartorio  destro,  lunghezza 
mm.  29.  (Quantità  totale  di  Ph.  e.  s.  gr.  0,003). 

Raìui  XXX,  maschio,  peso  gr.  25,  sartorio  sinistro,  lunghezza 
mm.  26.  (Quantità  totale  di  Ph.  e.  s.  gr.  0,003). 

Riassunto  dei  resultati. 

Tabella  VI. 


Esperimento 

Galvanoiuetro 

XXV       l 

5 

3.4 

8.7 

2 

^> 

3.8 

9.1 

3 

8 

10.5 

2.8 

4 

9 

10.9 

2.1 

XXVI      1 

3 

10.5 

2.8 

2 

4 

10.8 

2.3 

3 

9 

3.3 

8.5 

4 

10 

3.3 

9.1 

XXVII       1 

4 

3.5 

7.5 

2 

5 

3 

8.2 

3 

8 

9.4 

3.1 

4 

10 

10.1 

2.6 

XXVIII       1 

4 

3.3 

— 

>             2 

4 

— 

8.5 

3 

8 

10.8                          - 

4 

11 

— 

2.5              1 
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Segue  Tabella  VI. 


Esperimento 

SogUa  dell'  eccitazione  lìuradioa 
1 

XXIX       1 

4 

11.5 

2.7 

2 

5 

11.5 

2.2 

3 

9 

3.5 

8.7 

4 

10 

4.1 

8.9 

XXX      1 

3 

10.2 

2.5 

2 

5 

— 

— 

3 

8 

3.5 

— 

4 

10 

9.9 

Dal  che  ò  possibile  la  conclusione: 

I.  Ohe  i  muscoli  normali  seguono  la  legge  delV  elettrotoiw 
del  Pfliiger, 

II.  Che  dei  muscoli  degenerati  alcuni  seguono  la  legge  del- 
r  elettrotono  ;  altri  presentano  un'  inversione  della  legge  ;  altri  pre- 
sentano lacune  transitorie  di  eccitabilità. 

III.  Che  la  eccitabilità  è  nei  muscoli  degenerati  sempre  più 
bassa  che  nei  normali  per  ambedue  i  tratti  eìettrotonici . 


*      ♦ 


Questi,  in  succinto,  i  fatti  osservati. 

E  senza  che  occorra  l'analisi  singola  e  la  critica  di  ciascuno, 
è  evidente  che  essi  sono  Y  indice  di  mutazioni  nelle  proprietà  bad- 
inotrope  e  nelle  proprietà  drornotrope  della  fibra  muscolare.  La  in^ 
versione  della  formula  negli  esperimenti  a  corrente  alternata,  nella 
legge  delle  axioni  polari^  nella  legge  delV elettrotono  e  le  oscilla- 
zioni, le  lacune,  la  diminuzione  di  eccitabilità  non  possono  essere 
interpretate  altrimenti. 


r" 


SULLA    FUNZIONE   DEI    MUSCOLI    DEGENERATI  635 

Esse  confermano,  per  tanto,  anche  nel  campo  della  corrente 
galvanica,  i  fenomeni  già  osservati  da  me  precedent^jmente  con  la 
corrente  faradica. 

E  gli  uni  e  gli  altri  possono  essere  spiegati  con  certe  lesioni 
della  fibrilla,  da  me  osservate  ed  ora  in  coi-so  di  stampa. 

Per  non  ripetere  cose  già  dette  rimando,  senz'altro,  alle  con- 
clusioni di  esse. 

Soltanto  mi  termo  su  un  altro  fenomeno,  visto  già  in  ricerche 
precedenti,  usando  per  stimolo  la  corrente  faradica,  e  che  potrebbe 
avere  un  argomento  in  appoggio  dai  risultati  sopra  riassunti  :  voglio 
dire  la  facilità  onde  il  muscolo  in  degenerazione  grassa  può  cadere 
in  contrattura.  Il  fatto  che  nei  muscoli  in  degenerazione  grassa  le 
fibrille  sono  alterate  e  il  sarcoplasma  ò  quasi  intatto,  che  è  alte- 
rata la  contrattilità  e  che  è  facile  la  coìdrattura  potrebbe  essere 
una  prova  della  dissociazione  funzionale  tra  le  fibrille  e  il  sarco- 
phisma. 

Del  che  recentemente  la  lotet/ko  ha  supposto  un'altra  prova 
nella  R.  D.:  I  muscoli  lisci,  ricchi  in  sarcoplasma,  presentano  la 
reazione  caratteristica  dei  protoplasmi  non  ditterenziati  (contrazione 
M'rt)iodo  alla  ehùf.snra  —  inversimie  della  formula).  I  muscoli 
striati  ricchi  in  fibrille  e,  invece,  poveri  di  sarcoplasma  reagiscono 
più  vivacemente  alla  chiusìirn  della  con-ente  al  catodo. 

I  muscoli  striati  in  degenerazione  per  avvenuta  lesione  del 
nervo  perdono  la  striatura  trasversale  e  si  arricchiscono  in  sarco- 
plasma. La  R.  D.  sarebbe  pei'tauto  un  ritorno  del  muscolo  ad  uno 
stato  morfologico,  e  conseguentemente  funzionale^  di  protoplasma 
meno  differenziato. 

Ora  nei  nnisc'oli  degenerati  avviene  evidentemente  qualcosa  di 
simile.  Le  fibrille  sono  alterate  e  il  sarcoplasma  è  quasi  intatto. 

I  reperti  delle  mie  esperienze  concorderebbero,  dunque,  come 
fatto,  con  le  vedute  della  loteyho.  Ma  potrebbero  anche  essere, 
<'onie  ho  detto  sopra,  un  argomento  favoi*evole  all'  ipotesi  fisiologica 
della  dissona xione  funxionak. 
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(Dall'Istituto  di  Patologia  Generale  della  R.  Università  di  Palermo 

DIRETTO  DAL  PrOF.   A.  TRAMBUSTI]. 


CONTRIBUTO 
ALLA  PATOGENESI  DELL'ANEMIA  PERNICIOSA  PROGRESSIVA 

PEL  DoTT.  G.  DONZELLO,  assistente. 
(Con  1  UtoU). 


Le  teorie  messesi  avanti  per  spiegare  la  patogenesi  dell'ane- 
mia perniciosa  progressiva  sono  abbastanza  numerose.  Esse  princi- 
palmente hanno  per  base  le  lesioni  anatomo-patologiche  che  si 
sono  ritenute  come  specifiche  o  predominanti  nel  quadro  morboso 
di  questa  malattia.  Ora  siccome  tra  le  alterazioni  anatomiche  ri- 
scontrate, quelle  del  tubo  gastro-enterico  sono  le  piii  frequenti, 
tale  frequenza  è  servita  come  punto  di  partenza  per  formulare 
varie  interpretazioni  patogenetiche.  Così  il  Wiltscher  fin  dal  1893 
emise  l' ipotesi  che  tale  affezione  fosse  il  prodotto  di  un'  auto-in- 
tossicazione del  tubo  intestinale  dovuta  all'  assorbimento  di  ptomaine 
in  esso  formatesi  e  capaci^  entrando  in  circolo,  di  alterare  la  crasi 
sanguigna. 

In  seguito  V Hunter  ha  emesso  l'opinione  che  l'anemia  per- 
niciosa sia  dovuta  ad  una  distruzione  eccessiva  del  sangue  determi- 
nata da  sostanze  estranee  introdotte  in  circolo  dall'  assorbimento 
intestinale,  e  più  tardi  ha  ancora  meglio  specificato  che  la  distru- 
zione dei  globuli  rossi  nell'  anemia  perniciosa  è  dovuta  all'  assor- 
bimento di  tossine  del  tubo  intestinale  in  cui  si  svolgerebbero  pro- 
cessi infettivi  secondari  a  gravi  alterazioni  della  cavità  orale. 

Egli  difatti  potò  estrarre  dalle  urine  dei  suoi  infermi  delle 
ptomaine  le  quali  avevano  la  proprietà  di  determinare  alterazioni 
ematiche. 
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Moltissimi  autori  si  sono  appoggiati,  nella  interpretazione  dei 
loro  casi,  su  questa  teoria,  così  il  Demateis  il  quale  avendo  trovato 
prima  nel  1896  e  più  tardi  nel  1899  in  due  casi  di  anemia  per- 
niciosa, accompagnati  da  enterite  dei  microrganismi,  che  per  i  loro 
caratteri  debbono  ascriversi  al  genere  leptotrix,  ammise  che  questo 
microrganismo  possa  determinare  1'  anemia  in  doppia  maniera,  da 
un  canto  intaccando  V  epitelio,  dopo  che  il  catarro  intestinale  ha 
preparato  il  substrato  favorevole,  e  destando  infiammazione  ed  es- 
sudazione, la  quale  ultima,  otturando  i  vasi  linfatici  e  chiliferi,  im- 
'pedirebbe  V  assorbimento  del  chilo  ;  e  dall'  altro  canto  mediante  le 
tossine  da  esso  prodotte  producendo  un  lento  intossicamento  ;  il 
Pansini^  il  qualq  avendo  riscontrato  in  reperti  necroscopici  del- 
l' anemia  perniciosa  lesioni  gravi  nei  capiUari  in  vicinanza  delle 
origini  delle  vene  sovraepatiche,  ne  attribuì  la  causa  a  qualche 
virus  che  pel  tramite  della  porta  passasse  dal  tubo  enterico  nel 
fegato,  e  lo  Stengel  il  quale  per  appoggiai-e  questa  teoria  entero- 
gena,  insiste  sui  risultati  curativi  ottenuti  coir  asepsi  intestinale  in 
parecchi  suoi  casi.  L'  Ewald  poi,  è  anche  lui  partigiano  della  teoria 
enterogena;  però  egli  spiega  Y  origine  dell'  anemia  perniciosa,  ba- 
sandosi esclusivamente  sull'atrofia  della  mucosa  gastro-enterica, 
frequentissima  in  tale  affezione,  e  nel  consecutivo  mancato  assor- 
bimento di  materiali  nutritivi  che,  a  lungo  andare,  condurrebbe  ad 
un'  ananemizzazione  profonda  e  ad  un  notevole  e  progressivo  de- 
perimento dell'  organismo. 

Un'  altra  teoria  per  spiegare  la  patogenesi  dell'  anemia  perni- 
ciosa, caldeggiata  specialmente  dallo  Strilmpell  ò  la  teoria  così 
detta  ematogena.  Tenendo  conto  delle  alterazioni  ematiche  morfo- 
logiche e  chimiche  che  costituiscono  nell'  anemia  perniciosa  la  prin- 
cipale e  più  costante  alterazione  (Gilbert)^  si  capisce  come  sia  nata 
r  idea  che  nel  sangue  stesso  si  debba  ricercare  la  causa  che  di- 
rettamente colpisce  in  questa  afiezione  i  globuli  rossi.  Col  molti- 
plicarsi degli  studi  batteriologici  si  pensò  che  tale  causa  fosse  di 
natura  microbica-infettiva.  Il  sospetto  venne  avvalorato  oltre  che 
dalla  presenza  di  certi  dati  clinici  come  la  febbre,  il  tumore  sple- 
nico,  la  degenerazione  grassa  del  cuore,  lo  stato  di  grave  abbatti- 
mento, il  decorso  relativamente  rapido  che  accompagnano  tale  ma- 
lattia, anche  dalla  osservazione  che  essa  domina  più  in  alcuni -paesi 
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^s*  e  in  altri,  e  che,  in  certe  località  dove  era  prima  frequente  si  ^ 
fatta  a  poco  a  poco  sempre  più  rara.  Oltre  a  ciò  dalle  ricerche  di 
Zschokke  e  Immhiger  venne  dimostrato,  che  1'  anemia  perniciosa 
dei  cavalli  e  dei  buoi,  che  clinicamente  è  simile  a  quellia  dell'  uomo, 
ed  a  questi  trasmissibile,  ò  di  natura  infettiva  e  dovuta  a  micror- 
ganismi di  forma  bacillare. 

Questa  scoperta  indusse  molti  osservatori  ad  intraprendere 
ricerche  batteriologiche  anche  nell'  uomo,  così  venne  a  poco  a 
poco  a  stabilirsi  un'  altra  teoria,  quella  viicrobica  dell'  anemia 
perniciosa. 

Il  Bernheivi  nel  1879  arrivò  a  dimostrare  nel  sangue  di 
uua  puerpera  morta  di  anemia  perniciosa,  la  presenza  di  bacilli 
simili  a  quelli  del  carbonchio,  presenza  che  però  fu  attribuita  a 
invasione  post'ìnortevt .  Dopo  di  lui  Aufrect^  Frankenhlitiser^  Klebs, 
Perles^  Petroìie  trovarono  dei  parassiti  nel  sangue  circolante  di 
r.nemici  progressivi,  anzi  l'ultimo  di  questi  autori  riuscì  ad  ane- 
mizzare  due  conigli,  inoculando  loro  del  sangue,  tolto  da  un'in- 
ferma di  anemia  perniciosa,  nel  quale  aveva  trovato  dei  micrococ- 
chi. Più  di  recente  il  Pane  ha  trovato  nel  sangue  di  un  ammalato 
di  anemia  perniciosa  un  bacillo  sottilissimo  che  andò  perduto  dopo 
il  3^  trapianto.  Fischer  e  Auller  hanno  creduto  di  potere  dimo- 
strare in  questa  forma  morbosa  la  presenza  in  circolo  di  strepto- 
cocchi, Silra^  poco  dopo,  in  due  altri  casi  isolò  dal  sangue  del 
cuore  lo  stafilococco  piogene  albo,  il  Mircoli  e  il  Boxxolo  più  tardi 
dimostrarono  nel  sangue  circolante  di  ammalati  anemici  progres- 
sivi il  bacterium  del  colon,  Arullam  riuscì  ad  isolare  dal  sangue 
di  ammalati  della  stessa  forma  morbosa  il  micrococco  tetragono  e 
in  un  caso,  descritto  dal  Caectm\  il  Marchiafara  notò  più  volte 
forme  ameboidi  endo-globulari,  alle  quali  essi  annessero  una  im- 
portanza nella  etiologia  del  morbo  di  Bkrìner. 

Per  spiegare  poi  lo  stato  discrasico  dell' affezione  si  ò  invo- 
cato il  potere  emolitico  posseduto  dalle  tossine  batteriche,  all'azione 
delle  quali  vogliono  attribuire  la  genesi  dei  casi  di  anemia  perni- 
ciosa in  cui  è  stato  dal  sangue  isolato  qualche  microrganismo. 

Accertato  in  tal  modo,  dai  sostenitori  di  questa  teoria,  che  i 
microbi  patogeni  possono  mediante  le  loro  tossine  provocare  le  al- 
terazioni sanguigne  che  caratterizzano  1'  anemia  perniciosa,  restava 
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H  studiare  per  quali  vie  essi  possono  penetrare  uell'  organismo  e 
quindi  nel  sangue. 

È  risaputo  che  qualsiasi  soluzione  di  continuo  della  cute  e 
delle  mucose,  rappresenta,  nella  genesi  delle  varie  infezioni  paras- 
sitarie, la  porta  d' entrata  dei  microbi.  Ora  neir  anemia  perniciosa 
non  mancano  alterazioni  che  facilitano  per  questa  via  la  penetra- 
zione dei  batteri  patogeni.  £  ti  a  tali  lesioni  meritano  speciale  men- 
zione quelle  dell'  apparato  digerente,  che  frequentemente,  come  ab- 
biamo detto,  accompagnano  tale  malattia. 

Il  Bozzolo  in  un  caso  di  anemia  perniciosa  aveva  trovato  una 
stomatite  ulcerosa ,  egli  giustamente  ha  richiamato  V  attenzione 
sulle  alterazioni  boccali  che  si  sogliono  riscontrare  in  discrasie 
gravi  come  la  leucemia  acuta  e  l' anemia  perniciosa.  Queste  le- 
sioni sarebbero,  secondo  lui,  la  via  di  entrata  dei  microrganismi  i 
quali  si  anniderebbero  e  fabbricherebbero  tossine  di  forte  potere 
emolitico.  Tutto  ciò  vale  anche  per  il  tubo  digerente,  le  cui  alte- 
razioni favoriscono  l'entrata  in  circolo  dei  numerosi  batteri  che 
costituiscono  la  flora  buccale  e  intestinale,  come  è  stato  dimostrato 
dallo  Charrin  e  Ckissin  per  il  bacillo  piocianico,  dall'  Alessi  per 
la  tossina  difterica,  dal  Benvenuti  per  il  bacillo  di  Eberth. 

Tenendo  conto  della  frequenza  dell'  anemia  perniciosa  durante 
il  puerperio,  si  è  ritenuta  come  via  più  facile  di  quella  intestinale, 
per  l'entrata  dei  microrganismi,  quella  degli  organi  genitali  fem- 
minili, i  quali  durante  il  puerperio  costituiscono  una  porta  di  en- 
trata ed  un  terreno  adatto  per  lo  svilnppo  dei  germi  patogeni.  Nes- 
suna ragione  secondo  costoro  si  oppone  ad  ammettere  che  i  microbi 
patogeni  una  volta  penetrati  in  circolo  per  la  via  dei  genitali, 
possono,  per  il  potere  emolitico  dei  loro  prodotti,  determinare  una 
intensa  distruzione  delle  emazie  e  condurre  all'  anemia  perniciosa 
progressiva. 

Un  altro  argomento,  che  fa  sospettare  dell'  origine  microbica 
dell'  anemia  perniciosa,  si  può  dedurre  dal  fatto  che  in  altre  forme 
ad  essa  congeneri  è  stata  accertata  questa  stessa  origine.  Così  da 
Majocchi^  Piechinij  Clebs^  Cardarelli^  Bonardi,  Oabin\  Rummo 
e  da  altri  sono  state  riscontrate  varie  forme  di  microrganismi, 
nella  pseudo-leucemia  e  leucemia,  dal  Mya  e  Tramb-nsti  il  micro- 
cocco tetragono  nell'  anemia  splenica  infantile,  e  nella  stessa  forma 
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morbosa  dal  succo  splenico  fu  isolato  da  Jemma  il  bacterìum  coli. 
Di  recente,  poi,  è  stata  sostenuta  la  ipotesi  che  nella  malaria  i 
plasmodi  oltre  i  fenomeni  infettivi  noti,  eserciterebbero  per  opera 
dei  loro  prodotti  tossici  un'  azione  emolitica  energica  la  quale  sa- 
rebbe causa  della  rapida  anemia  che  segue  i  primi  attacchi  feb- 
brili. Ciò  che  conforterebbe  il  concetto  che  ho  accennato  a  propo- 
sito della  teoria  tossi-batterica  dell'  anemia  perniciosa. 

Una  quarta  teoria  per  spiegare  la  patogenesi  dell'  anemia  per- 
niciosa è  la  nervosa.  Fin  dal  1884  in  seguito  alle  osservazioni  del 
Leiehtenstein^  del  lÀchtein^  del  Nonne,  Bastianelli,  Lenoble  ecc. 
si  constatò  un  certo  rapporto  tra  l' anemia  perniciosa  e  le  lesioni 
midollari  più  tardi  confermate  dalle  esperienze  di  Bignami  e 
Dionisio  i  quali  anemizzando  colla  piridina  dei  cani,  sono  riusciti 
a  provocare  in  essi  alterazioni  particolari  del  midollo  spinale,  si- 
mili assai  a  quelle  descritte  dal  Minnich  in  tre  casi  di  anemia 
perniciosa  dell'  uomo.  Nel  1891  poi  il  Giordano  descrisse  anche 
delle  gravi  alterazioni  del  simpatico  in  casi  di  anemia  essenziale. 

Un'  altra  teoria,  la  quale  in  questi  ultimi  tempi  ha  incontrato 
speciale  favore  per  opera  specialmente  del  Monteverdi^  è  quella 
dallo  stesso  À.  designata  col  nome  di  teoria  istogena^  detta  anche 
dell' auto-intossicazione.  Secondo  questa  teorìa  si  &  dipendere  l' ori- 
gine della  malattia,  dall'assorbimento  di  prodotti  tossici  derivanti 
dall'alterazione  degli  elementi  dei  tessuti. 

Alle  ricerche  del  Selmi  dobbiamo  la  dimostrazione  sperimen- 
tale del  fatto  che  nell'  organismo  si  può  avere  la  produzione  di 
sostanze  nocive  provenienti  da  sfacelo  dei  succhi  dei  tessuti  o  per 
esuberanza  di  quelli  naturalmente  prodotti.  U  Albertoni  ha  con- 
fermato tali  ricerche,  ed  egli  ammette  che  il  nostro  organismo  può 
fabbricare  dei  veleni  i  quali  hanno  origine  da  processi  di  esagerata 
e  abnorme  decomposizione  e  putrefazione  sia  nel  tubo  gastro-ente* 
rico,  sia  nelle  cavità  naturali  o  patologiche,  sia  nel  parenchima  o 
nei  succhi  dei  tessuti. 

Per  darsi  ragione  della  maniera  come  i  prodotti  provenienti 
dallo  sfacelo  dei  tessuti,  possano  esplicare  la  loro  azione  tossica, 
ed  in  certi  casi  emolitica,  nell'  organismo  fino  a  determinare 
l'anemia  si  è  annessa  grande  importanza  alla  scoperta  delle  cito- 
tossine,  il  cui  studio  ha  messo  in  chiaro  V  importanza  che  i  veleni 
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cellulari,  elaborati  dai  tessati,  possono  avere  nella  patogenesi  di  al- 
tre forme  morbose  che,  come  V  anemia  perniciosa,  sono  di  origine 
ancora  oscura.  Con  questa  teoria  sf  è  creduto  di  poter  spiegare 
anche  l'anemia  perniciosa  che  si  ha  in  certe  gravidanze  nelle 
quali  mancano  le  alterazioni  del  tubo  gastro-enterico  e  per  cui  non 
si  può  sostenere  la  dottrina  enterogena  déiV  Hunter^  e  dove  non 
esiste  altro  momento  etiologico  evidente  all'  infuori  dello  stato  gra- 
vidico. Durante  la  gravidanza,  essi  dicono,  V  organismo  si  trova  in 
un  periodo  assai  attivo  di  ricambio  materiale,  per  questo  si  ha 
r  immissione  in  circolo  di  una  copia  non  indifferente  di  prodotti 
regressivi  o  istolitici  che  riuscirebbero  assai  nocivi  se  non  venis- 
sero, come  d'  ordinario  avviene,  eliminati.  Quando  tale  elimina- 
zione è  insufficiente  e  quando  il  fegato  e  il  rene,  che,  come  si  sa 
per  gli  studi  del  Viola^  durante  la  gravidanza  sono  in  istato  di 
equilibrio  funzionale  instabile,  non  possono  esercitare  più  la  loro 
azione  protettrice  contro  le  sostanze  tossiche  che  li  attraversano,  si 
ha  la  cosidetta  intossicazione  gravidica.  Ora  come  si  anmiette  che 
questa  auto-intossicazione  gravidica,  agevolata  anche  dalla  insuf- 
ficiente epurazione  degli  emuntori,  può  determinare  sintomi  ure- 
mici, vomiti,  deliri,  ecc.,  così  può  anche  credersi  che  possa  deter- 
minare, nei  casi  in  cui  la  crasi  sanguigna  è  per  predisposizione 
congenita  alterabile,  1'  anemia  perniciosa.  Clivio  poi  ha  emesso 
anche  V  ipotesi,  restando  sempre  neir  argomento,  che  nella  gravi- 
danza si  può  avere  produzione  di  sostanze  emolitiche  anche  dal- 
l' uovo. 

Si  è  pure  dato  un  serio  peso  a  questa  teoria  per  spiegare  i  casi 
di  anemia  perniciosa  determinati  da  strapazzi  fisici  o  patemi  d' ani- 
mo. Mosso  e  Aducco  hanno  emesso,  infatti,  l' ipotesi  dell'  esistenza 
di  una  tossina  da  strapazzo  che  sarebbe  dovuta  all'assorbimento 
di  materiali  incompletamente  ridotti  e  tossici  i  quali  si  accumule- 
rebbero nel  sangue  durante  l' affaticamento  eccessivo.  Questa  spe- 
ciale tossina  determinerebbe  poi  l' anemia  perniciosa. 

Un'  ultima  teoria  è  quella  detta  mielogena.  Wood  per  il  primo 
e  poi  segnatamente  Gohnheim  hanno  richiamato  l' attenzione  sul 
fatto  che  il  midollo  delle  ossa  nell'  anemia  perniciosa  ha  quasi  co- 
stantemente un  colore  rosso  cupo  analogo  a  quello  della  confettura 
di  lampone.   Perciò  essi    attribuirono    una  grande  importanza  per 
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la  patogenesi  del  morbo  dì  Biermer  alle  alterazioni  del  midollo 
osseo,  e  queste  vedute  sono  state  sostenute  da  numerosi  autori  tra  i 
quali  citiamo  Fede,  Pepper^  Saìidax,  Mayer^  Escherich^  Neummm, 
Salvioli,  Litten^  Foà,  Ponflck^  Orth,  Van  der  Stricht,  Orocq, 
Secondo  la  maniera  di  vedere  di  questa  numerosa  schiera  di  Autori, 
l'anemia  perniciosa  non  sarebbe  che  un'anemia  esclusivamente 
miologena  dovuta  in  un  primo  tempo  alla  diminuzione  e  poscia 
alla  soppressione  della  funzionalità  normale  del  midollo  osseo. 

*     * 

Da  quanto  abbiamo  detto,  emerge  chiaramente  come  un  ac- 
cordo per  spiegare  la  patogenesi  dell'anemia  perniciosa  può  dirsi 
tutt'  altro  che  raggiunto.  Per  tale  motivo  da  un  canto,  e  perchè  il 
reperto  istologico  del  midollo  osseo  apporta  qualche  luce  alla  qui- 
stioue  della  patogenesi  di  tale  malattia,  che  mi  accingo  a  rendere 
di  pubblica  ragione  lo  studio  del  seguente  caso  che  debbo  alla  gen- 
tilezza del  mio  Primario  Prof.  Lipari. 

Di  Salvo  R08H,  di  anni  50,  da  Godrano.  Il  padi'c  è  morto  di  ma- 
lattia acuta,  la  madre  pure,  mentn*.  l' inferma  era  picei na,  e  non  «a 
pi'ecÌHare  dì  cpiale  malattìa.  Non  ha  nò  fratelli,  né  gorelle.  Mentniata 
a  15  anni,  le  meAtrnazioni  bì  mantennero  senipn^  regolari  fino  air  età 
dì  19  anni  epoca  in  cui  è  andata  a  marito.  Godette  sempre  buona  na- 
lute  ;  dal  matrimonio  ha  avuto  9  parti  a  tennine,  però  i  suoi  figli 
sono  morti  in  tenem  età  e  di  malattie  acute.  L'  attuale  malattia  datA, 
secondo  riferÌRce  1'  infeima,  dal  decembre  dello  scorso  anno;  in  dettji 
epoca  senza  causa  api)rezzabile  cominciò  a  venirle  meno  V  appetito,  co- 
minciò nel  contemiK)  a  lagnarsi  di  una  straordinaria  stanchezza  che 
V  avvinceva  per  lavori  niente  affatto  faticosi,  contemporaneamente  il 
colorit4ì  della  jielle  si  faceva  sempre  più  pallido,  siccliè  fu  costretta 
di  ri  con  ere  ai  consigli  del  medico  locale.  Malgrado  le  cure  dietetidie 
còn*oboi*anti  alle  quali  soltanto  fu  sottoposta,  essa  andò  sempre  più 
deiierendo,  sicché  nel  mese  di  maggio  si  decise  di  ricorrere  all'  Ospe- 
dale dove  venne  ricevuta  nella  2*  sezione  di  Medicina. 

Stato  presente.  —  Esame  generale.  L'  ammalata  appare  di  costitu- 
zione piuttosto  robusta,  ha  sviluppo  scheletrico  regolare,  pannicolo 
adiimso  abbondante,  ma  floscio  e  sollevabile  colla  i>elle  in  pieghe  sjx^sse 
e  alte  ;  ciò  che  maggiormente  coli)isce    è    il  colorito  della  jK'lle  di  un 
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pallore  eccezionale  tendente  al  paglierino;  pallidiflsime  pure  sono  le 
mucose  vÌBÌbili,  Aist<ema  ghiandolare  linfatico  integro,  leggeri  edemi  ai 
malleoli. 

La  temperatura  ascellare  al  momento  dell'  esame  è  di  37.6.  Polso 
piccolo  ritmico,  un  po'  ineguale  con  90  battute  al  minuto  primo.  Re- 
spirazioni 26  superficiali  e  a  tipo  costo-addominale. 

Nulla  presenta  di  anormale  alla  bocca,  al  laringe  e  negli  organi 
dei  sensi,  1'  ammalata  risponde  bene  alle  domande  non  senza  provare 
una  certa  difficoltà  per  la  straordinaria  stanchezza  che  la  coglie.  Va 
sx)esso  soggetta  a  lipotimie  anche  restando  nella  jyoBÌzìone  orizzontale 
e  si  lagna  assai  di  un  senso  di  languore  all'  epigastrio. 

Non  ha  tosse,  non  esx)ettorato  e  nulla  di  anormale  si  rileva  al- 
l'esame completo  dell'apparecchio  respiratorio. 

All'  esame  del  cuore  l'urto  della  punta  è  in  sito  normale,  l'aia  car- 
diaca è  nei  limiti  fisiologici  ;  all'  ascoltazione  si  odono  toni  assai  delmli 
ma  netti  in  tutti  i  focolai,  dove  però  si  percepisce  abbastanza  cìiiaro 
un  soffio  sistolico  dolce  che  ha  tutti  i  caratteri   di  un  soffio  anemico. 

La  milza  non  si  palpa  neppure  infossando  le  dita  sotto  1'  arco 
costale  e  alla  percussióne  risulta  contenuta  nei  limiti  normali  -,  il  fegato 
è  anch'  esso  normale  per  limiti  superiori,  si  palpa  però  il  suo  margine 
libero  sotto  gli  atti  inspiratori.  L'  esame  del  fondo  dell'  occhio  dimo- 
sti'ò  lievi  emorragie  retiniche. 

Urine  di  reazione  acida,  di  colorito  giallo  rossastro,  di  densità 
1020,  arrivano  nelle  24  ore  alla  quantità  media  di  1400  ce.  Esse  non 
contengono  né  albumina,  né  glucosio,  né  emoglobina,  urea  gr.  13,2 7oo 
(Esbach),  gli  altri  principi  normalmente  contenuti  ;  vi  si  riscontrano 
tracce  di  acetone  e  di  urobilina. 

L'  esame  del  sangue  raccolto  dalla  puntura  di  un  dito  prima  e 
colla  aspirazione  di  tre  cm^  dalla  vena  dell'  avambraccio  dopo,  dà  il 
seguente  risultato: 

Emoglobina  gr.  5,32  **/o,  38  all' emometro  del  Fleisehl.  Globuli 
rossi  1,450,000,  globuli  bianchi  10,000.  L'  esame  su  preparati  a  fresco 
dimostra  globuli  rossi  pallidi,  con  scarsa  tendenza  a  disporsi  a  pile  di 
monete  e  per  rispetto  alle  dimensioni  essi  presentano  modificazioni  no- 
tevoli; il  loro  diametro  in  alcuni  è  aumentato,  invece  in  altri  è  dimi- 
nuito. All'  esame  dei  preparati  colorati  i  globuli  rossi  presentano  al- 
terazioni piuttosto  marcate.  Èssi  sono  di  dimensioni  molto  ineguali  e 
si  notano  tutte  le  varietà  di  poichilociti,  forme  ellittiche  in  massa,  a 
racchetta,  ecc.  I  più  deformati  sono  i  meno  ricchi  in  emoglobina. 
Non  si  riscontrano  emazie  nucleate  né  parassiti  di  nessuna  natura. 
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I  globuli  bianchi  presentano  la  seguente  formula  : 

Polinucleari  nentrofìli  58  "/^  j  eosinofili  0,25  ^j^  j  mononucleari  pic- 
coli (linfociti)  16  °/o  ;  grandi  16  7^  ;  medi  16  **/^.  i 

Esame  chimico,  —  h^ alcalinità  è  abbassata,  la  densità  saggiata  col 
metodo  di  Hammerschlag  è  riuscita  nei  diversi  saggi  oscillant-e  tra 
1025  e  1088.  —  Sedimentaeioìie,  Il  volume  del  sedimeìUo  col  metodo 
del  Marcano  è  di  12  per  100  parti  di  sangue.  —  Coagulazione.  È  stata 
studiata  sulle  lastre  di  vetro  e  non  dentro  le  provette,  esigendo  questo 
secondo  metodo  una  quantità  maggiore  di  sangue  del  quale  sempre  non 
potevo  dis]M)rre,  essa  avviene  tra  i  20-25  minuti. 

L' esame  batterioscopico  e  culturale  del  sangue,  come  pure  del 
succo  splenico,  ricavato  colla  puntura  della  milza,  sono  riusciti  nega- 
tivi. Inoculati  tant4)  V  uno  che  V  altro  nel  peritoneo  di  due  conigli 
non  diedero  nessuna  ideazione  e  negativi  riuscirono  i  saggi  batteriosco- 
pici  e  culturali  eseguiti  dai  succhi  dei  vari  organi  di  questi  animali. 
L^  esame  delle  feci  riuscì  anche  negativo  per  riguardo  alla  preAenza  di 
parassiti  e  di  elementi  anormali. 

L'  esame  elettrico  dei  nervi  e  dei  muscoli,  ripetuto  due  voltai,  con 
qnalclie  giorno  d' intervallo,  rilevò  reazione  normale  alle  due  correnti, 
così  pure  non  trovai  alterazioni  obbiettive  spiccat^^  della  sensibilità 
generale. 

Decarso.  —  Dall'  esame  obbiettivo  della  paziente  :  colorito  mal  de- 
finibile tra  il  bianco-cera  cadaverico,  diverso  da  quello  proprio  dei 
nefritici  e  il  giallo  chiaro  molto  dissimile  da  quello  paglierìno  dei 
cancerosi,  la  succulenza  della  pelle  diversa  molto  dalP  edema  cloro- 
anemico  e  da  quello  delle  varie  cachessie,  le  frequenti  lix)otimie  non 
dipendenti  da  disturbi  anemici  cerebrali,  ma  spontanee  e  verificantesi 
anche  nella  posizione  orizzontale  e  malgrado  le  contrazioni  valide  car- 
diache, la  prostrazione  straordinaria  delle  forze,  i  fenomeni  di  irrita- 
zione nervosa  alternati  a  fenomeni  di  apatia  affatto  speciali,  tutto  que- 
sto complesso  di  sintomi,  messo  in  rapporto  colle  condizioni  generali 
di  nutrizione  apparentemente  buone  (abbondante  i>annicolo  adiposo, 
masse  muscolari  bene  sviluppate)  e  inoltre  i>er  il  risultato  dell'  esame 
del  sangue  ci  fecero  posare  la  diagnosi  di  anemia  perniciosa  pi*o- 
gressiva. 

Nonostante  il  risultato  negativo  dell'  esame  delle  feci,  l' inferma 
fu  sottoposta  alla  cura  antielmintica,  ma  di  essa  nessun  risultato  van- 
taggioso. Durante  il  tempo  che  stett4^  in  sala  non  ebbe  mai  manifesta- 
zioni emorragiche. 

Le  cure  arsenicali  e  ferruginose  associate  ad  una  disinfezione  del 
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tubo  gastro-enterico  non  migliorarono  affatto  le  condizioni  dell'  in 
ferma.  L' eAame  del  sangue  ripetuto  dopo  15  giorni  di  degenza  al- 
l' Ospedale  dimostrò  una  diminuzione  ancora  maggiore  del  numero  dei 
globuli  rossi  in  confronto  a  quello  ricavato  dall'  esame  eseguito  ap])ena 
V  inferma  fu  accettata  nel  Nosocomio^  e  tre  giorni  prima  della  sua 
morte  il  numero  dei  globuli  rossi  arrivò  a  900,000,  mentre  i  globuli 
bianchi  non  oltrepassarono  la  cifra  di  6500,  con  un  lieve  predominio 
dei  linfociti. 

La  mattina  del  12  ottobre  in  mezzo  a  profusissimi  sudori  l' in- 
ferma morì. 

Riport-o  le  alterazioni  riscontrate  alla  sezione  eseguita  subit<o  dopo 
la  morte. 

Nulla  a  carico  del  cervello  se  si  esclude  uno  stat^o  anemico  accen- 
tuatissimo }  anemia  profonda  della  tiroide  e  della  mucosa  laringo-tra- 
cheale,  polmoni  sani,  pallidi  e  leggermente  edematosi  ;  x)oco  liquido 
nelle  cavità  pleuriche,  leggero  edema  del  connettivo  mediastinico,  aorta 
ipoplasica  senza  macchie  di  ateromasia,  cuore  di  volume  nonnale, 
apert^e  le  cavitò  ventricolari  e  aurìcolari  non  si  riscontra  nessun  fatto 
degno  di  nota  a  carico  delle  valvole.  Le  cavità  del  cuore  sinistro  sono 
dilatate,  miocardio  assottigliato  di  color  grigio  rossastro  traente  al  gial- 
lognolo. FegJito  di  volume  normale,  pallido,  la  milza  di  colorito  brii- 
nastro  ridotta  in  volume  è  molliccia  e  lascia  colare,  dopo  il  taglio,  ab- 
bondante liquido  nerastro.  I  reni  sono  pallidissimi  di  peso  e  volume 
normale,  pancreas  e  stomaco  pure  normali.  L' intestino  anemico  è  stato 
esaminato  attentamente  in  tutta  la  sua  estensione  e  nei  vàri  tratti, 
per  cercare  se  vi  esistessero  delle  ulcerazioni,  i)erò  di  esse  non  si  tix)- 
varono  aftattx).  Non  si  trovò  ipertrofia  delle  ghiandole  ascellarì,  nò  delle 
inguinali  e  cervicali.  Midollo  delle  ossa  lunghe  di  colorito  rossa^stro  e 
di  consistenza  quasi  gelatinosa.  Fissai  dei  pezzi  di  milza  e  di  midollo 
in  soluzione  di  sublimato  satura,  nel  liquido  dello  Zenker  e  altri  i>ezzi 
tmttai  col  metodo  del  Dominm. 

Colorai  le  sezioni  con  emallume,  eosina  orauge,  con  cocciniglia  e 
acido  picrico,  con  litio  carminio  :  i  secondi  col  bleu  di  toluidina  ;  questo 
metodo  ho  trovato  eccellente  specialmente  per  mettere  in  evidenza  le 
diverse  specie  di  granulazioni  dei  leucociti.  Altre  sezioni  colorai  col 
metodo  del  Weigherth,  Per  la  ricerca  di  eventuali  parassiti  nmlarìci  mi 
sono  avvalso  del  metodo  di  Jtamanoìcscki. 

All'esame  istologico  delle  sezioni  di  i)ezzetti  di  milza  fissati  in 
Zenker  e  trattati  colla  doppia  colorazione  cmatossilina  ed  (M>siiia,  ho 
notato  uno  svilupix)  discreto  dei  grossi  fasci  connettivi  dii-aniati  dalla 
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capsula.  T  tratti  più  volnniinoHi  di  questi  fasci  non  iianno  più  la  strut- 
tura fibrillare  propria  del  connettivo  adulto,  ma  si  mostrano  colorati 
omogeneamente  dalP  eosina.  I  follicoli  del  Malpighi  sono  molto  atro- 
fici e  in  alcuni  non  vi  si  scorge  più  la  struttura  i-eticolata  ordinaria  (* 
il  follicolo  è  rappresentato  da  un  ammasso  concentrico  di  connettivo. 

Le  arteriole  presentano  le  tuniche  molt4»  ispessite.  Nelle  maglie 
della  iM)lpa  sono  contenuti  globuli  rossi  profondamente  alterati.  Molt4> 
l>iù  importanti  sono  le  alterazioni  che  presenta  il  midollo  osseo. 

Ad  un  esame  d'  insieme  esso  non  presenta  più  la  struttura  reti- 
colare caratteristica  del  midollo  normale  (nei  preparati  non  fìssati  in  .; 
ivido  osmico)  determinata  dalla  intersecazione  delle  trabecole  che  de- 
limitano le  maglie  del  così  detto  stroma  midollare.  Nei  punti  in  cui  la 
stnittura  reticolare  è  ancora  visibile  essa  è  molto  disordinata  e  irrego- 
lare e  le  cellule  midollari  non  sono  più  raggruppata  intoino  ai  punti  no- 
dali, ma  molto  irregolarmente  distribuite. 

Le  lacune  che  normalmente  sono  riempite  di  grasso,  sono  molto 
più  piccole  del  normale  e  in  certi  ti-atti  addirittura  scomparse  per  l'  ac-  \ 

cumulo  nell'  interno  di  esse  di  elementi  midollari,  i  capillari  si  presen-  \ 

tauo  molto  dilatati  e  in  gran  parte  rotti,  ed  evidenti  emorragie  si  scor- 
gono   in    mezzo    al  tessuto   rt^ticolato.    Passando    poi    air  esame   degli  ^ 
elementi  morfologici  appartenenti  a  questa  zona  del  midollo,  troviamo 
che  i  globuli  rossi  non  sono  diminuiti  di  numero,  essi  i)erò  non  restano                               j 
più  nell'  interno  dei  capillari  o  nelle  lacune  vascolari  esistenti  intorno                               ì 
alle  ai*teriole  secondarie,  ma  sono  stravasati,  come  abbiamo  detto,  in 
mezzo  al  tessuto  reticolato  ;  sono  invect^  diminuiti  gli  eritroblasti,  nei                                 i 
quali  non  si  scorgono  fatti  di  mitosi.  l 

Dei  globuli   bianchi,   i    linfociti,  i   leucociti  a  protoplasma  chiaro  | 

e  quelli  a  protoplasma  compatto,  si  pn*sentano  in  istato  di  metamorfosi  :ì 

regressiva  più  o  meno  avanzata,  non  sono  rari  i  fenomeni  di  cariolisi.  \ 

Si  jm'sentano   morfologiaimente   ben   conservati  i  leucociti  a  granula-  , 

zioni  eosinofile  ed  essi  sono  di  numero  superiore  al  normale.  Le  cellule  S 

adipose  sono  molto  scarse.  Per  (pianto  riguarda  i  megaeariociti  sono  in 
numero  spamtissimo.  Nei  pochi  ancora  esistenti  manca  la  distribuzione 
così  caratteristica  a  zone  del  loro  protoplasma,  esso  invece,  ridotto  in 
piccolissima  quantità,  si  mostra  omogeneo,  non  vi  si  scorge  più  l' im- 
pressione vescicolare  che  siamo  soliti  di  riscontrare  in  questi  elementi 
allo  stato  normale,  sono  molto  raggrinzati  con  nucleo  glol>oso  e  in  preda 
ad  evidente  cariolisi. 

Non  ho  mai  riscontrato  granuli  pigmentari  nò  dentro  i  globuli  wssì 
e  bianchì,  ne  fuori  di  (luesti  elementi. 


\ 


ì 
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Come  si  vede  le  alterazioni  riscoutrate  all'  esame  istologico  del 
midollo  osseo  sono  a  carico  di  quasi  tutti  gli  elementi  che  costitui- 
scono quest'organo.  Il  tessuto  reticolato  assai  scarso  e  atrofico  ha 
una  importanza  assai  grande  per  la  spiegazione  della  deficiente  co- 
stituzione del  sangue  nell'  anemia  perniciosa  progressiva. 

Dagli  studi  del  Van  der  Stricht  pare  oggi  dimostrata  la  for- 
mazione di  questo  tessuto  adenoide  a  spese  dei  globuli  bianchi  e 
dei  megacariociti.  Ora,  siccome  noi  abbiamo  visto,  nel  midollo  osseo 
della  Di  Salvo  è  enormemente  diminuito  il  numero  dei  megaca- 
riociti, è  quindi  non  improbabile  che  il  difetto  di  quasto  tessuto 
adenoide  possa  trovare  in  ciò  una  spiegazione. 

Per  quanto  generalmente  venga  ripetuto  che  il  tessuto  retico- 
lato, serva  di  sostegno  agli  elementi  raccolti  tra  le  sue  maglie, 
pure  il  Van  der  Stricht  ed  il  Boddaert  ritengono  che  gli  elementi 
dì  questo  tessuto  sono  capaci  di  assorbire  un  gran  numero  di  ele- 
menti morfologici  e  di  fare  loro  subire  delle  modificazioni  chimiche 
molto  importanti. 

Anche  il  Orocq  è  di  questo  avviso;  egli  ammette  che  il  mi- 
dollo osseo  non  sia  soltanto  la  matrice  dei  globuli  rossi  e  bianchi, 
ma  che  esso  eserciti  pure  una  influenza  notevole  nella  composi- 
zione chimica  del  plasma  sanguigno.  Anche  per  questo  Autore,  il 
tessuto  reticolato,  che  come  abbiamo  visto  nel  nostro  caso  ò  molto 
alterato,  non  rappresenta  un  tessuto  di  sostegno,  perchè  è  stato  di- 
mostrato che  esso  ha  la  capacità  di  trasformare  dei  corpi  estranei 
iniettati,  nel  sangue.  Inoltre  la  trasformazione  degli  eritroblasti  in 
globuli  rossi  implica  la  messa  in  libertà  dei  nuclei  degli  eritroblasti 
i  quali,  siccome  ha  dimostrato  il  Van  der  Stricht  subiscono  ulte- 
riormente una  distruzione  extra  ed  intracellulare  e  i  prodotti  di 
questa  disgregazione  sono  ripresi  dal  sangue  circolante. 

A  ciò  si  aggiunga  che  le  diverse  varietà  dei  globuli  bianchi 
e  di  cellule  midollari  pare  intervengano  anche  nella  formazione  del 
plasma  sanguigno.  Il  Van  der  Stricht  ritiene  che  questi  elementi 
posseggano  delle  proprietà  secretive,  simili  a  quelle  dallo  stesso 
Autore  dimostrate  per  i  globuli  bianchi  dei  gangli  linfatici,  mani- 
festantisi  colla  comparsa  e  colla  messa  in  libertà  di  speciali  gra- 
nuli alla   superficie  del    citoplasma. 

Da  quanto  abbiamo  esposto  possiamo  quindi  facilmente  credere 
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che  gli  organi  ematopoietici  non  intervegono  soltanto  nella  genesi 
degli  elementi  morfologici  del  sangue,  ma  esercitano  anche  una 
influenza  non  indifferente  sul  plasma  sanguigno.  L' alterazione  e 
la  diminuzione  dei  differenti  costituenti  del  midollo  debbono  di 
conseguenza  esercitare  una  influenza  indubbiamente  nociva  sulla 
composizione  del  sangue. 

Il  reperto  istologico  di  questo  nostro  caso  conforta  queste  ve- 
dute, dappoiché  oltre  la  diminuzione  dei  globuli  bianchi^  in  quelli 
ancora  esistenti  si  osservano  alterazioni  citoplasmatiche  profonde.  In 
certe  sezioni  del  midollo,  come  abbiamo  detto,  si  notano  dei  leuco- 
citi isolati  o  riuniti  in  ammassi  col  protoplasma  omogeneo  perfetta- 
mente jalino. 

Ma  il  fatto  che,  a  mio  modo  di  vedere,  maggiormente  ha  im- 
portanza nella  patogenesi  dell'  anemia  perniciosa,  consiste  nella 
diminuzione  assai  marcata  dei  megacariociti  e  nelle  alterazioni  ri- 
scontrate in  quei  pochi  ancora  esistenti. 

Questi  elementi,  la  cui  attività  secondo  Trami/usti^  oltre  che  con 
una  azione  fagocitaria  elettiva  per  i  globuli  bianchi  in  via  di  me- 
tamorfosi regressiva  e  per  il  materiale  nucleare  fuoriuscito  dagli 
eritroblasti,  si  esplica  anche  con  fenomeni  veri  e  propri  di  secre- 
zione, elaborando  sostanze  utili  alla  costituzione  del  plasma  sangui- 
gno e  forse  anche  alla  formazione  dei  globuli  rossi,  sono  assai 
scarsi  nel  midollo  osseo  della  Di  Salvo.  Oltre  a  ciò  quei  pochi  che 
ancora  vi  si  riscontrano,  non  presentano  più  la  caratteristica  divi- 
sione a  zone  del  loro  citoplasma  e  mai  vi  ho  potuto  scorgere  quel- 
la aspetto  vescicolare  caratteristico,  che  secondo  il  predetto  Autore 
rappresenterebbe  un  segno  evidente  di  secrezione.  L'aspetto  che  essi 
mostrano  è  quello  di  elementi  raggrinzati,  col  nucleo  globoso  for- 
temente tingibile,  simile  a  quello  descritto  in  questi  elementi  quando 
sono  in  via  di  distruzione.  La  scarsezza  e  le  alterazioni  gravi  di 
queste  cellule  giganti,  inducono  al  certo  un  difetto  di  nutrizione 
degli  elementi  morfologici  del  sangue  circolante  e  delle  modificazioni 
chimiche  importanti  nella  costituzione  del  plasma  sanguigno. 

Ora  noi  crediamo  che  allo  stesso  modo  come  pare  oggi  dimo- 
strato per  la  tiroide,  per  il  rene,  e  per  altri  organi,  cosi  anche  per 
il  midollo  osseo  dobbiamo  ammettere  1'  esistenza  di  una  speciale 
secrezione  interna  la  cui  diminuzione  e   consecutiva    abolizione  si 
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verrebbe  a  tradurre  con  i  sintomi  che  sono  propri  delle  anemie, 
cardiopalmo,  ipertermia,  lipotimie,  insonnia,  anoressia,  ecc. 

L'essenza  quindi  dell'anemia  perniciosa  consisterebbe  nella 
mancanza  nell'  economia  di  questa  sostanza  dovuta  alla  secrezione 
interna  midollare.  E  mi  conforta  in  questo  ordine  di  idee  il  fatto 
che  alcuni  Autori  hanno  ottenuto  risultati  soddisfacentissimi  sommi- 
nistrando ad  ammalati  di  anemia  perniciosa  degli  estratti  di 
midollo  osseo  o  del  midollo  osseo  allo  stato  fresco  (Cacdni).  Certa- 
mente la  causa  che  induce  le  modificazioni  cosi  importanti  del  mi- 
dollo dalle  quali  dipendono,  oltre  le  alterazioni  qualitative  e  quan- 
titative del  saugue,  i  disturbi  che  accompagnano  tale  malattia,  deve 
essere  permanente  dal  momento  che  permanente  e  progressivo  ò  il 
decorso  di  essa. 

Questa  causa,  sia  che  dipenda  da  teloni  batterici,  chimici  o 
cellulari  favorita  da  contingenze  accidentali,  gravidanza,  insuffi- 
ciente nutrizione,  lavoro  eccessivo,  disagi,  pare  certo  che  agisca  sul 
midollo  osseo,  perturbandone  dapprincipio  la  sua  nutrizione,  la 
sua  attività  e  determinando  in  seguito  tutto  il  quadro  morboso 
cosi  caratteristico  e  quasi  sempre  letale. 

Quale  sia  essa  causa  per  ora  ci  sfugge  ed  ò  a  sperare  che 
insistendo  nelle  ricerche,  in  altri  casi  si  potrà  arrivare  a  scoprire 
e  identificare. 
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[Dall'  Istituto  di  Patologia  generale  di  Roma 

DIRETTO  dal   PROK.    A.    BlGNAMl]. 


SUL  UAPPOUTU 
TKA  SOSTANZA   NERVOSA   CENTRALE   E  TOSSINA    DEL  TETANO. 

(I"  Comunicazione), 


DOTT.  MARCO  ALMAGIA. 


Dopo  che  nel  1898  Wassermann  e  Takaki  (*)  ebbero  dimo- 
strato il  rapporto  esistente  tra  la  sostanza  nervosa  centrale  e  la 
tossina  del  tetano,  molti  sperimentatori  studiarono  la  natura  e  le 
leggi  di  tale  rapporto,  sopra  tutto  preoccupandosi  di  trovare  se 
esso  fosse  come  di  antitossina  a  tossina  e  con  quale  delle  imperanti 
teorie  sull'immunità  lo  si  potesse  meglio  accordare.  Difatti,  punto 
di  partenza  per  le  esperienze  di  Wasserìnann  e  Takaki  era  stato 
la  dimostrazione  dell'assioma  della  teoria  delle  catene  laterali  dì 
Ehrlieh^  per  il  quale  nelle  cellule  sensibili  all'azione  del  veleno  vi 
sono  preformati  recettori  capaci  di  legare  il  veleno  stesso.  Metchni- 
koff(*)  invece,  in  seguito  ad  esperienze  proprie  e  del  Marie  (') 
suppose  che  non  si  trattasse  di  una  neutralizzazione  in  vitro  del 
veleno  da  parte  della  sostanza  cerebrale,  ma  che  questa,  iniettata, 
esercitasse  un'  attrazione  sui  leucociti  e  questi  distruggessero  la  tos- 
sina. Per  risolvere  la  questione  era  sopratutto  necessario  stabilire 
la  natura  del  legame  tra  sostanza  nervosa  centrale  e  tossina,  e  cioè 


(0  Beri.  klin.  Woch.,  N.  1,  1898. 

(«)  Ann.  de  V  Inst.  Past.,  pag.  81  e  263,  1898. 

(3)  Ann.  do  Tlnst.  Past.,  pag.  1,  1898. 
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se  esso  fosse  di  natura  chimica  o  meccanica  e,  nel  primo  caso, 
quale  o  quali  fossero  le  sostanze  del  cervello  e  del  midollo  spinale, 
che  si  legavano  chimicamente  con  la  tossina  del  tetano. 

Wassermann  aveva  dimostrato  che  se  si  filtra  una  emulsione 
di  cervello  in  soluzione  fisiologica,  il  filtrato  non  ha  capacità  an- 
titossica; Bhmienthal  (*)  trovò  che  filtrando  un  miscuglio  a  dosi 
neutralizzantisi  di  emulsione  di  cervello  piiì  tossina  tetanica,  il  fil- 
trato non  è  velenoso.  Dunque  il  veleno  viene  direttamente  influen- 
zato dall'antitossina  preformata  nel  cervello.  Nò  egli  ammise  che 
il  veleno  restasse  meccanicamente  aderente  alle  particelle  del  cer- 
vello, poiché  se  si  mischia  tossina  in  quantità  eccessiva,  l'eccesso 
passa  nel  filtrato. 

jR.  Mìlchner  (*)  ripetè  tali  esperienze  venendo  alla  conclusione 
che  la  combinazione  tra  cervello  e  tossina  tetanica  ò  puramente 
chimica  ed  indipendente  da  processi  vitali.  La  sostanza  fissatrice  ò 
contenuta  nelle  cellule  del  cervello  in  forma  insolubile,  essa  attrae 
il  veleno  e,  se  questo  viene  aggiunto  in  poca  quantità,  il  liquido 
dell'emulsione  non  è  velenoso.  Se  si  aumenta  gradatamente  la  quan- 
tità della  tossina,  si  raggiunge  un  limite  nel  quale  la  proprietà  fis- 
satrice del  cervello  viene  sorpassata,  sì  che  non  è  più  possibile  uno 
svelenamento  completo  del  centrifugato. 

Con  ciò  era  stata  dimostrata  soltanto  una  qualità  negativa 
della  sostanza  che  fissa  la  tossina  tetanica  e  cioè  la  sua  insolubi- 
lità in  acqua  o  in  soluzione  fisiologica  e  poca  luce  sulla  sua  iden- 
tità si  era  tratta  dalle  esperienze,  tanto  che  a  tutt'  oggi  permangono 
i  fautori  della  teoria  chimica,  quelli  della  fagocitarla  e  poi  quelli 
che  interpretano  il  fenomeno  come  vitale  e  gli  altri  che  tale  fattore 
reputano  inutile. 

Partendo  da  un  concetto  di  analogia  e  cioè  dalla  grande  im- 
portanza che  in  questi  ultimi  anni  è  stata  assegnata  per  le  emazie 
alle  sostanze  lipoidi  dello  stroma  nel  compito  di  difesa  contro  le 
sostanze  emolitiche,  e  tenendo  conto  della  quantità  rilevantissima 
di  esse  nella  costituzione  del  tessuto  nervoso  (7,  circa  della  sostanza 
secca),  volli  ricercare  se  ad  esse  fosse  dovuta  la  proprietà  di  fissare 


(')  Deutsche  Woch.,  metl.  pag.  185,  1898. 
CÓ  Beri.  klln.  Woch.,  N.  17,  1898. 
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la  tossina  tetanica.  Premetto  subito  che  dalle  mie  esperienze  ri- 
saltò avere  la  lecitina  e  la  colesterina  le  stesse  proprietà  fissatrici 
per  la  tossina,  che  Wassermann  e  Takaki  già  dimostrarono  per 
la  sostanza  cerebrale  in  toto. 

Come  animali  da  esperimento  mi  valsi  di  piccoli  topi  grigi  da 
10-15  gr.  e  di  cavie  da  280-300  gr.  di  peso. 

La  tossina  tetanica  la  preparai  da  me  da  culture  ottenute  con 
il  metodo  aerobico  del  Taroxzi^  oppure  mi  venne  gentibnente  for- 
nita dair  Istituto  d' igiene  e  per  ogni  serie  di  esperienze  ne  valutai 
il  titolo,  intendendo  per  dose  minima  quella  dose  che  uccide  l'ani- 
male in  esperienza  nei  tre  giorni.  Le  soluzioni  di  lecitina  e  coleste- 
rina, che  meglio  possono  essere  chiamate  sospensioni^  erano  fatte 
in  acqua  distillata  a  caldo  previa  diluizione  in  poco  alcool.  Tranne 
che  nella  prima  esperienza  nella  quale  le  sospensioni  di  lecitina  o 
colestrina  +  tossina  vennero  iniettate  appena  mischiate,  in  seguito 
tenui  sempre  il  miscuglio  circa  2  ore  alla  stu&  a  37^. 

Bsperienza  I.  —  Soluzione  di  lecitina  =  0,5  lecitina  ottenuta 
pura  da  cervello  di  cavallo  +  50  acqua  diRtillata.  Soluzione  di  cole- 
sterina =0,2  colesterina  pura  da  cervello  di  cavallo -f- 40  acqua  di- 
Rtillata. ToRRÌna  tetanica,  dose  minima  */j^  di  cm*.  Sorci  grigi  di  10 
a  15  gr.  L' iniezione  vien  fatta  Rotto  cute  nel  dorso. 


:  */,  cm^  di  tosRina  tetanica.  Morte  dojK)  12  ore. 

j   »  cm'  di  tossina  tetanica  -h  */,  cm'  di  \ 

\  soluzione  ler.ìtina.  l 

Mort«  dopo  14-16  ore. 


8.  )  »  cm'  di  tossina  tetanica  -h  */,  cm'  di 

4.  i  soluzione  lecitina.  I 

5.  ì  »   cm*  di  tossina  tetanica  +-  */g  cm'  so-  i 

6.  ^  luzione  colesterina. 

7.  i    »  cm'  di  soluzione  lecitina         ) 

o  1    ^    .        i    Sopravvivono  durevolmente. 

8.  ^    »      »  »  colesterma    ^        * 

esperienza  II«  —  Ripeto  le  iniezioni  come  nell'esperienza  I  e 
colle  stesse  sostanze  e  quantità,  solo  tenendo  i  miscugli  nella  Rtiifa  a 
37°  per  circa  2  ore.  I  controlli  muoiono  dopo  12  ore.  Nelle  48  ore 
muore  uno  dei  topi  iniettati  con  tossina  tetanica  -y-  colesterina.  GII 
altri  sopravvivono  durevolmente. 

Ssperienza  HI.  —  Lecitina  d'ovo  (Mercic)  0,5  -f-  acqua  distil- 
lata 25.  Colesterina    da    stromi  di  cavallo  0,2  -f-  acqua    distillata  20. 
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ToAsìna  tetanica,  do»e  minima  ^/^  di  cm*.  Cavie  da  250-300  gr.  Inie- 
zione sottocutanea  nel  dor^o. 

"    ;    */-  cm'  di  tossina  tetanica. 

2.    S     '* 


l:\ 


*;  j  cni*  di  soluzione  di  colesterina. 


*    '         »  »  »         H-  */•  era*  di  sohizione  di  lecitina. 

6.  ^ 

7.  j  »  »  ^         ~^  ^U  ^™'  *^'    soluzione    di    lecitina 
^'    ^           "^  V4  ^"^*  ^*  soluzione  di  colesterina. 

9.  */,  cm*  di  tossina    tetanica   e    dopo  4  ore  1  cm'   di    soluzione  di 
lecftina  e  colesterina. 

10.  1  cm*  di  soluzione  di  colesterina  .    ,  «,        « 

,  -     -  ....  (    dopo  4  ore  V,  cm*  di 

11.  1        »  »  lecitina  j        *~  ^i 

,„    -  I     -i.-  li.'*       tossina  tetanica. 

12.  1        »  »  lecitina  e  colesterina 

DoiK)  48  ore  ammalano  gravement-e  con  contratture,  convulsioni 
e  pleurostotono  le  cavie  controllo  1  e  2  e  3  ore  più  tardi  ammalano 
con  gli  stessi  sintomi  le  10,  11,  12.  Con  lo  stesso  intervallo  di  temjw 
muoiono  le  1  e  2  e  i)oi  le  10,  11  e  12.  La  cavia  9  senza  avere  prima 
mostrato  i  sintomi  di  malattìa,  muore  improvvisamente  a  10  ore  di 
distanza  dai  controlli.  Tutte  le  altre  cavie  sopravvivono  durevolmente 
senza  aver  presentato  nessun  sintomo  di  malattia. 

Dalle  esperienze  finora  eseguite,  sia  con  i  topi  che  con  le  cavie 
e  delle  quali  io  ho  riportato  solo  una  parte,  che  varie  serie  di  ani- 
mali trattati  alla  stessa  maniera  che  quelli  descritti,  mi  ripeterono 
sempre  lo  stesso  risultato,  posso  sicuramente  concludere  che  la  le- 
citina e  la  colesterina  hanno,  come  la  sostanza  nervosa  centrale,  il 
potere  di  fissare  la  tossina  tetanica  e  di  neutralizzarla  nei  suoi  ef- 
fetti sull'organismo  animale.  Perchè  la  fissazione  e  perciò  la  neu- 
tralizzazione avvenga,  è  necessario  il  contatto  delle  due  sostanze  per 
1-2  ore.  Finora  l'immunizzazione  preventiva  dell'animale  me- 
diante iniezioni  di  lecitina  o  di  colesterina  ha  dato  risultati  nega- 
tivi; invece  l'iniezione  di  dette  sostanze  in  animale  precedente- 
mente trattato  con  più  dosi  mortali  ha  ritardato  di  varie  ore  il 
manifestarsi  dei  sintomi  di  malattia  e  la  morte. 

Dunque  il  legame  che  avviene  tra  sostanza  nervosa  centrale 
e  tossina  tetanica  ò  puramente  chimico  ed  avviene  con  sostanze  chi- 


658  M.    ALMAGlX  —  SUL   RAPPORTO 

micamente  ben  definite,  quali  la  lecitina  e  la  colesterina,  costituenti 
normali  del  sistema  nervoso  e  di  molti  altri  organi.  Io,  nelle  espe- 
rienze descritte,  mi  sono  valso  di  lecitina  e  di  colesterina  estratte 
dal  cervello  di  cavallo,  di  lecitina  d'ovo  Merck  e  di  colesterina 
degli  stremi  di  cavallo.  Malgrado  la  loro  origine  differente^  queste 
sostanze  furono  sempre  concordi  negli  effetti  sulla  tossina  tetanica. 
Sì  che  io  potei  logicamente  ammettere  che  non  soltanto  negli  organi 
nervosi  centrali  esse  fissassero  la  tossina,  ma  in  ogni  altro  organo 
del  quale  esse  fossero  costituenti  chimici  normali;  tali,  per  es.,  i 
corpuscoli  rossi  del  sangue,  i  cui  stromi  contengono  anche  per  la 
terza  parte  di  sostanza  secca,  sostanze  lipoidi.  Iniettai  allora  a  delle 
cavie,  sempre  colle  stesse  norme,  un  miscuglio  di  tossina  teta- 
nica -|-  sospensione  di  emazie  di  cane,  lasciati  a  contatto  alla  stufa 
per  2  ore;  però  gli  animali  morirono  insieme  con  quelli  di  con- 
trollo. Dunque,  mentre  lecitina  e  colesterina  estratte  dagli  stromi 
di  emazie  fissano  la  tossina  tetanica  come  le  sostanze  analoghe 
estratte  dal  cervello,  invece  le  emazie  stesse  non  neutralizzano 
l'azione  del  veleno  e  il  cervello  si.  A  che  cosa  è  dovuta  questa 
differenza  di  azione  delle  stesse  sostanze  chimiche,  però  contenute 
in  differenti  organi  ?  Prima  di  rispondere  alla  domanda  farò  una 
breve  digressione  per  dire  di  un'esperienza  fatta  con  cervello  di 
pollo,  all'intento  di  ricercare  se  la  resistenza  di  questo  animale  di 
fronte  al  tetano,  fosse  da  attribuirsi  ad  un  difetto  in  contenuto  di 
lecitina  e  colesterina  del  sistema  nervoso  centrale.  Già  diversi  spe- 
rimentatori avevano  ricercato  il  perchè  di  tale  resistenza  da  parte 
del  pollo  e  della  mancanza  di  potere  fissatore  del  suo  cervello  anche 
in  vitro  per  la  tossina  tetanica;  tra  gli  altri  Metchnikoff  (*),  che 
aveva  finito  con  l'attribuire  la  proprietà  antitetanica  ai  centri  ner- 
vosi dei  soli  mammiferi,  Asàkawa  (')  che  ammise  il  difetto  nel  cer- 
vello e  nel  midollo  spinale  del  pollo  di  una  sostanza  «  chimica 
sconosciuta  X  >  insolubile  in  soluzione  fisiologica,  la  quale  invece 
è  contenuta  nei  detti  organi  di  cavie,  conigli,  ecc.  Io  estrassi  da 
25  gr.  di  cervello  di  pollo  le  sostanze  solubili  in  alcool,  etere  e 
cloroformio  ottenendone  solo  gr.  1,4,  il  che  corrisponde  a  circa  la 


(*)  Luogo  citato. 

(«)  Contr.  f.  Bakt.,  I  Abt.,  B.  XXIV,  pag.  166  e  234,  1898. 
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6""  parte  in  peso  della  sostanza  secca  totale,  ammesso  il  rapporto 
tra  questa  e  acqua,  uguale  a  quella  del  cervello  di  cavallo,  di  bue, 
di  uomo.  Però,  mentre  per  le  esperienze  del  Metchnikoff^  del  Blu- 
rnenthal^  dell'  Asàkawa  (^),  il  cervello  di  pollo  non  lega  la  tossina 
tetanica  e  perciò  iniettato  in  miscuglio  con  essa,  non  la  neutralizza, 
invece  le  sostanze  del  cervello  di  pollo  estratte  con  alcool,  etere  e 
cloroformio  e  che  danno  nette  le  reazioni  della  colesterina  e  della  le- 
citina, fissano  la  tossina  tetanica  in  vitro  come  la  lecitina  e  come  la 
colesterina  di  altra  provenienza.  Il  che  è  dimostrato  dalla  seguente 
esperienza. 

Ssperlensa  IV.  —  Sostanze  estratti»  con  alcool,  etere  e  cloi*o- 
formio  da  cei-vello  di  pollo  gr.  0,5  -h  acqua  distillata  gr.  25.  Tossina 
tetanica,  dose  minima  */«  <5m'.  Cavie  da  250-300  gr.  Iniezione  sotto- 
cutanea dorsale. 

'il  cm*  di  tossina  tetanica. 

3.  è 
*  ^        »  »  »        -{- 1  cm*  di  soluzione  di  sostanze  estratte. 

In  S'"  giornata  muoiono  le  cavie  controllo  1  e  2.  Le  3  e  4 
sopravvivono  durevolmente,  pure  avendo  la  4  presentato  leggeri  sin- 
tomi tetanici  (rigidità  del  treno  posteriore,  pleurostotono,  contratture). 
Dunque,  mentre  V  organo  non  fissa  in  vita  nò  in  vitro  la  tossina  te- 
tanica, questa  è  fissata  e  neutralizzata  da  sostanze  chimiche  ben  de- 
finite facenti  parte  dell'organo  stesso;  sì  che  il  cervello  del  pollo  si 
comporta  analogamente  a  quegli  altri  organi  i  quali  pur  contenendo 
lecitina  e  colesterina  in  notevole  quantità,  non  esercitano  sulla  tos- 
sina tetanica  quella  azione,  che  viene  esercitata  dal  cervello  di  cane, 
di  cavallo,  di  coniglio,  ecc.  A  che  dunque  questo  differente  modo 
di  comportamento?  Io  credo  che  esso  risieda  nel  differente  modo  di 
legarsi  di  tali  sostanze  lipoidi,  con  le  altre  sostanze  degli  organi  e 
sopratutto  con  le  albuminoidi;  si  che  in  certi  organi  può  rimanere 
libera  quella  valenza  che  lega  la  tossina  tetanica,  mentre  in  altri 
questa  valenza  può  essere  chiusa  e  la  tossina  tetanica  non  trova 
dove  fissarsi.   Invece   quando  si   adoperano  i  lipoidi  estratti  dagli 
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organi,  chimicamente  puri,  le  loro  valenze  sono  tutte  disponibili 
per  il  legame  con  altre  sostanze.  Oppure  si  può  anche  supporre, 
sia  che  le  sostanze  lipoidi  si  trovino  nei  cervelli  sensibili  in  com- 
binazione meno  stabile,  reudendo  così  più  facile  la  fissazione  della 
tossina  tetanica,  sia  che  in  essi  prevalga  la  colesterina  o  anche  la 
lecitina  allo  stato  libero,   su  quella  combinata. 

Già  Kempner  e  Sehepilewsky  (*)  ricercando  tra  molte  sostanze 
quelle  che  legassero  il  veleno  botulinico,  avevano  riscontrato  nella 
lecitina  e  nella  colesterina  la  proprietà  fissatrice  rispetto  ad  esso, 
però  gli  AA.  stessi  si  industriarono  nelle  loro  conclusioni  a  toglier 
valore  al  fatto,  sopratutto  perchè  con  dette  sostanze  non  riuscirono 
ad  immunizzare  gli  animali,  come  con  iniezioni  preventive  di  cer- 
vello, e  poi  perchè  la  stessa  dose  (gr.  0,3)  di  colesterina  o  di  cer- 
vello era  necessaria  per  neutralizzare  la  stessa  quantità  di  tossina. 
Invece  per  il  tetano  non  riusci  alla  maggior  parte  dei  ricercatori  di 
immunizzare  gli  animali  con  iniezioni  preventive  di  sostanza  ner- 
vosa, ma  solo  in  alcuni  casi  se  ne  protrasse  la  morte.  In  quanto 
poi  alle  dosi,  mentre  dai  più  venne  iniettato  alle  cavie  1  cm'  di 
emulsione  di  cervello  contenente  la  3*  parte  circa  di  sostanza  ce- 
rebrale, io  adoperai  dosi  molto  minori  di  lecitina  e  colesterina,  cioè 
fino  a  gr.  0,01  della  1*  e  gr.  0,005  della  2*  mantenendomi  quindi 
molto  al  di  sotto  delle  proporzioni  in  cui  esse  sono  contenute  nella 
sostanza  nervosa  centrale  normale. 

Concludendo  dunque,  da  questa  mia  prima  serie  di  ricerche 
risulta:  1^  la  fissazione  di  tossina  tetanica  da  parte  della  sostanza 
nervosa  centrale  di  alcuni  animali  è  dovuta  alla  lecitina  ed  alla  co- 
lesterina in  essa  contenute.  2^  Il  fatto  che  la  sostanza  nervosa  cen- 
trale di  alcuni  animali,  quale  p.  es.,  il  pollo,  non  leghi  la  tossina 
tetanica,  non  è  attribuibile  a  difetto  delle  sostanze  fissatrici,  ma  al 
modo  con  cui  esse  sono  legate  con  le  altre  sostanze  del  tessuto. 


(»)  Zeitsch.  f.  Hyg.,  B.  XXVII,  pag.  212,  1898. 


■^» 


661 

*. 

[Dal  Laboratorio  di  Patologia  Generale  $ 

DEL  R.  Istituto  di  Studi  Superiori  di  Firenze,  diretto  dal  Prof.  A.  LusTio).  li 

'^ 

ESPEEIENZB  D^MMUNIZZAZIONE   DEI   CAVALLI  | 

COL  3IEE0  ANTICARBONCHIOSO  SOLATO.  4 


DoTT.  A.  FRANCHETTI,  Aiuto  e  Dott.  0.  MENINI,  Assistente. 


Un'epidemia  di  carbonchio  ematico  sviluppatasi  nel  decorso 
giugno  in  una  Scuderia  della  Società  degli  Omnibus  fiorentini  ci 
fornì  r  occasione  di  esperimentare  su  numeroso  materiale  il  potere 
immunisusante  del  siero  anticarbonchioso  Sciavo. 

Questo  siero,  ormai  da  molti  riconosciuto  efficace  nelle  sue 
proprietà  curative  per  vincere  V  infezione  carbonchiosa,  non  era 
stato  che  relativamente  poco  usato  a  scopo  preventivo,  tanto  più 
che  gli  esperimenti  fatti  da  vari  sperimentatori,  per  conferire  col 
solo  siero  agli  animali  di  laboratorio  un'  immunità  passiva  con- 
tro il  carbonchio,  non  sempre  erano  riusciti  concordi  e  felici. 
Sciavo  per  il  primo  nel  1896,  per  procedere  con  meno  lentezza 
neir  immunizzare  gli  animali  che  poi  dovevano  fornire  siero  anti- 
carbonchioso, pensò  d' iniziare  con  questo  il  trattamento  d' immu- 
nizzazione, facendo  cioè  all'  iniezione  di  un  cmc.  di  cultura  atte- 
nuata (o  V  Vaccino)  nel  peritoneo,  seguire  subito  dopo  quella  di 
5  cmc.  di  siero  anticarbonchioso  sottocute.  Fu  sulle  cavie  che 
l'A.  tentò  di  associare  l'immunizzazione  attiva  e  passiva  ed  il  ten- 
tativo non  sorti  completo  successo  perchè  gli  animali,  dopo  parecchi 
mesi,  sopravvissero  ad  una  inoculazione  di  un  cmc.  di  primo  vac- 
cino, ma  non  a  quella  di  cultiu-a  più  virulenta. 

Anno  LX.  —  1906.  4:2* 
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Poco  dopo,  nel  1897,  il  Sobeniheim  col  siero  antìcarbonchioso 
riusci  a  proteggere  le  pecore  da  iniezioni  di  carbonchio  virulen- 
tissimo, ma  le  dosi  adoperate  furono  così  alte  da  renderne  difficile 
l'attuazione  pratica,  invece  Sciavo  successivamente  dimostrò  che 
con  l' introduzione  nelle  vene  di  dosi  piccole  di  siero  anticarbon- 
chioso le  pecore  acquistano  una  valida  resistenza  all'iniezione  sot- 
tocutanea di  germi  virulentissimi,  e  potè  usare  di  poi  degli  stessi 
animali  per  1'  estrazione  del  siero. 

Il  dott.  Ottolenghi^  sempre  nel  laboratorio  di  Scinvoy  riuscì 
nelle  cavie,  animali  molto  sensibili  al  carbonchio,  ad  ottenere  quello 
che  già  si  era  ottenuto  per  i  conigli  e  concluse  che  «  con  l'inie- 
zione intraperitoneale  di  siero  Sciavo  si  riesce  di  norma  a  proteg- 
gere le  cavie  da  dosi  mortali  di  2°  vaccino  ed  anche  di  carbon- 
chio non  attenuato,  quando  però  l'iniezione  di  siero  sia  fatta  24  h. 
innanzi  l' infezione  > .  E  parimente  decisive  furono  le  esperienze 
che  Sciavo  potè  instituire  in  Sardegna  su  giovani  montoni,  poi- 
ché riuscì  con  iniezioni  di  siero  anticarbonchioso  tanto  per  via  en- 
dovenosa che  sottocutanea,  a  dose  oscillante  fra  i  10  ce.  ed  i  50, 
a  salvare  gli  animali  nei  quali  era  stata  iniettata  una  virulentis- 
sima cultura  di  carbonchio:  in  altre  esperienze  sopra  le  pecore  lo 
stesso  A.  ottenne  brillanti  risultati  circa  il  potere  curativo  del  suo 
siero. 

Nel  1902  il  Sobernheim  sui  bovini  esperimentò  i  vari  me- 
todi d' immunizzazione,  e  col  metodo  combinato  (iniezioni  di  siero 
e  di  cultura  di  crescente  virulenza)  riuscì  a  conferire  a  questi 
animali  una  solida  immunità,  come  con  piccola  dose  di  siero  anti- 
carbonchioso (10  ce.)  riuscì  nei  bovini  stessi  infettati  sotto  cute 
di  carbonchio  ad  impedire  notevoli  disturbi,  mentre  i  controlli  cad- 
dero gravemente  ammalati.  Lo  stesso  A.  in  occasione  di  un'  epi- 
demia praticò  iniezioni  di  siero  anticarbonchioso  a  scopo  preven- 
tivo e  curativo;  sopra  2700  bovini  200  furono  iniettati  col  solo 
siero,  gli  altri  col  siero  e  cultura  ;  in  tutti  gli  animali  si  ebbero  po- 
chissimi disturbi,  poca  elevazione  termica,  transitoria  disappetenza;  i 
risultati,  furono  soddisfacentissimi  poiché,  sebbene  il  carbonchio  in- 
fierisse nei  paesi  vicini,  i  bovini  immunizzati  ne  andarono  esenti. 
L'immunizzazione  mista  con  siero  e  cultura  sarebbe  secondo  1'  A.  più 
duratura,  mentre  la  immunizzazione  passiva,  più  breve  ma  più  rapida, 
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è  più  adatta  allorquando  si  tratta  di  arrestare  al  più  presto  un'  epi- 
demia. Secondo  il  Sobemkeim^  ed  i  resultati  sembrano  giustificare 
l'asserto,  la  questione  della  cura  e  della  prevenzione  del  carbon- 
chio nei  bovini  sarebbe  col  siero  felicemente  risolta. 

Un  altro  contributo  all'  argomento  è  stato  portato  in  questi 
ultimi  tempi  dal  dott.  A.  Ascoli  dell'  Istituto  Sieroterapico  milanese, 
il  quale,  esperimentando  nelle  cavie  e  nei  conigli  il  dosaggio  del 
siero  anticarbonchioso,  venne  alla  conclusione  che  con  l' iniezione 
endovenosa  di  siero  si  può  conferire  al  coniglio  un'  immunizzazione 
passiva  più  o  meno  evidente  a  seconda  della  virulenza  delle  culture 
iniettate,  che  nelle  cavie  V  azione  protettiva  del  siero  si  esplica  solo 
contro  culture  di  media  virulenza,  che  l' immunità  compare  più  o 
meno  rapidamente  a  seconda  che  l' iniezione  viene  fatta  nel  perito- 
neo 0  sottocute  e  che  le  dosi  necessarie  variano  a  seconda  della  vi- 
rulenza del  microrganismo. 

Dopo  quello  che  abbiamo  in  succinto  esposto  finora,  ci  sem- 
bra di  una  certa  importanza  quanto  a  noi  è  stato  possibile  espe- 
rimentare circa  r  azione  immunizzante  del  siero  anticarbonchioso, 
sia  perchè,  a  quanto  ci  consta,  in  Italia  è  la  prima  volta  che  esso 
viene  adoperato  nei  cavalli  a  questo  scopo,  sia  per  i  risultati  ot- 
tenuti. Diremo  ancora  che  nell'  uomo  il  siero,  usato  ormai  cen- 
tinaia di  volte  con  successo  a  scopo  curativo,  lo  fu  tre  volte  sol- 
tanto a  scopo  preventivo,  una  delle  quali  sullo  stesso  Salavo  che  si 
era  punto  con  un  ago  infetto. 

* 

Come  abbiamo  accennato  in  principio,  nel  giugno  del  corrente 
anno  (1906)  scoppiò  a  Rifredi  presso  Firenze,  in  una  scuderia  della 
Società  degli  Omnibus,  un'epidemia  di  carbonchio  ematico.  La 
scuderia  contenente  61  cavalli,  composta  di  un  solo  ambiente 
grande,  non  molto  aereato,  era  in  condizioni  igieniche  tutt'  altro 
che  lodevoli,  quando  ammalò  improvvisamente  un  cavallo  con  vio- 
lenti dolori  addominali,  urina  sanguinolenta,  temperatura  febbrile 
e  prostrazione  generale  :  l' animale  con  alternativa  di  migliora^ 
mento  e  peggioramento,  morì  dopo  9  giorni  di  malattia;  nel  me- 
desimo giorno  si  ammalò  un  altro  cavallo   con  gli   stessi    sintomi. 
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ma  con  decorso  rapidissimo  tanto  che  la  malattia  durò  poco  più  di 
24  ore.  Di  questi  due  animali  non  avemmo  cognizione  diretta  e  dati 
relativi  ci  vennero  riferiti  dal  personale  di  servizio  della  scuderia. 

Il  23  giugno  furono  inviati  al  laboratorio  di  Patologia  Ge- 
nerale la  milza,  il  fegato,  il  polmone  ed  il  sangue  appartenenti 
ad  un  cavallo  della  stessa  scuderia  morto  il  giorno  precedente  con 
i  sintomi  già  ricordati  in  circa  36  ore.  Nei  pezzi  inviati  che, 
disgraziatamente;  erano  in  stato  di  avanzata  putrefazione  non  fu 
possibile  riconoscere  alcuna  alterazione  patologica  macroscopica,  il 
sangue  era  di  colorito  scuro,  in  parte  coagulato  ;  da  esso  e  dalla 
polpa  splenica  direttamente  e  con  l'esame  culturale  si  riesci  a 
mettere  in  evidenza,  insieme  a  molti  altri  microrganismi  della  pu- 
trefazione, un  bacillo  i  cui  caratteri  morfologici  posero  in  sospetto 
potesse  trattarsi  di  carbonchio  ematico  :  non  credemmo  per  altro 
di  poter  con  siciu-ezza  stabilire  la  diagnosi  per  lo  stato  nel  quale 
fu  fatto  r  esame  dei  pezzi  patologici. 

A  pochi  giorni  (il  28)  di  distanza  furono  nuovamente  portati 
al  laboratorio  la  milza  ed  il  sangue  di  un  altro  cavallo  morto  con 
la  suaccennata  sintomatologia  dopo  3  giorni  di  malattia:  dai  vi- 
sceri e  dal  sangue  con  V  esame  microscopico  diretto,  con  1'  esame 
culturale  e  con  l' iniezioni  negli  animali,  ottenemmo  un  microrga- 
nismo con  i  caratteri  classici  del  carbonchio  ematico.  Intanto,  per 
consiglio  del  prof.  Lustig^  furono  prese  energiche  misure  igieniche 
praticando  con  soluzioni  di  calce  e  carbonato  di  soda  accurate  ed 
abbondanti  disinfezioni  della  scuderia  e  di  tutti  gli  oggetti  in  essa 
esistenti  e  lavando  con  una  soluzione  di  sublimato  tutti  i  cavalli 
piii  volte  al  giorno.  Il  di  29  potemmo  vedere  un  cavallo  amma- 
lato :  esso  si  presentava  molto  abbattuto,  con  marcata  disappetenza 
ed  emetteva  orina  sanguinolenta.  Dalla  giugulare  prelevammo  una 
piccola  quantità  di  sangue  e  con  punture  esplorative  riuscimmo 
ad  estrarre  dal  cavo  pleurico  e  peritoneale  un  liquido  torbiccio 
leggermente  ematico.  Nella  scuderia  era  da  pochi  momenti  morto, 
con  F  identico  quadro  morboso,  un  altro  cavallo  nel  quale  do- 
vemmo limitarci  a  fare  delle  punture  di  saggio  nel  peritoneo,  con 
lo  stesso  reperto  che  nel  precedente,  perchè  non  essendo  ancora 
stato  rimosso  il  cadavere  non  fu  possibile  praticare  una  completa 
necroscopia.    Nei  vetrini  fatti  a  fresco  dal  sangue    e    dal    liquido 


ESPERIENZE  d'iMMUNIZZAZIONE   DEI   CAVALU,    EW.  665 

pleurico  e  peritoneale,  tanto  del  cavallo  vivo  che  di  quello  morto, 
non  si  videro  bacilli  del  carbonchio,  che  si  svilupparono  invece 
nei  mezzi  nutritivi,  in  cultura  pura  dal  materiale  tolto  dal  cavallo 
vivo,  associati  ad  altri  microrganismi  da  quello  del  cavallo  morto. 
L'animale  che  noi  avevamo  veduto  malato  morì  nella  notte 
ed  al  mattino  presenziammo  noi  stessi  la  necroscopia,  della  quale 
i  principali  reperti  furono  i  seguenti  :  abbondante  liquido  siero- 
emorragico  nel  peritoneo,  pleura  e  pericardio,  stratificazioni  fibri- 
nose sul  fegato,  milza  color  feccia  di  vino  molto  aumentata  di 
volume,  polmoni  rosso  scuri  al  taglio,  ovunque  aereati,  sangue 
nero  poco  coagulabile.  Il  risultato  dell'esame  batteriologico  com- 
pleto ed  accurato  del  materiale  tolto  da  questo  cadavere  concor- 
dando con  i  reperti  già  ottenuti,  confermò  pienamente  la  diagnosi 
di  carbonchio  ematico  sviluppatosi  in  forma  epidemica. 

I  cavalli  vanno,  a  seconda  delle  regioni,  piii  o  meno  soggetti 
ad  essere  attaccati  dal  carbonchio,  ed  in  Italia  non  è  fra  questi 
animali  ma  piuttosto  ira  i  bovini  che  si  hanno  le  maggiori  per- 
dite. Nella  scuderia  sopra  menzionata  morirono  nello  spazio  di  12 
giorni  e  cioè  dal  18  al  30  giugno  otto  cavalli,  e  tutti  con  eguale 
siutomatologia,  ossia  prostrazione  di  forze,  irrequietezza,  disappe- 
tenza, movimento  febbrile  più  o  meno  accentuato  e  con  forti  oscil- 
lazioni, dolori  addominali,  diarrea,  ematuria;  con  decorso  che  varia 
da  un  minimo  di  24  ore  ad  un  massimo  di  9  giorni  ;  quadro  cli- 
nico che  ben  si  adatta  a  quello  che  i  trattati  classici  descrivono 
sotto  il  nome  di  carbonchio  interno. 

Altrettanto  possiamo  dire  delle  lesioni  anatomo-patologiche 
macroscopiche  e  microscopiche. 

Nel  sangue  e  nei  visceri  (milza,  fegato,  polmoni)  trovammo 
sempre  quantità  relativamente  scarsa  di  bacilli,  anche  nella  milza 
dove  generalmente  invece  se  ne  trovano  in  grandissimo  numero.  U 
bacillo  del  carbonchio  da  noi  ottenuto  in  questa  epidemia,  con  l' inie- 
zioni negli  animali  di  laboratorio  (conigli  e  cavie)  si  dimostrò  di 
media  virulenza. 

II  prof.  Lustig  fino  dal  momento  in  cui  si  ebbe  il  sospetto 
si  trattasse  di  carbonchio  aveva  consigliato  il   direttore   della   So- 
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cietà  di  provvedersi  di  una  certa  quantità  di  siero  anticarbonchioso 
Sciavo  ;  confermata  definitivamente  la  diagnosi  e  minacciando  Tepi- 
demia  di  estendersi  sempre  più,  il  Professore  stesso  credette  oppor- 
tuno praticare  nei  cavalli  iniezioni  di  siero  per  via  endovenosa  a 
scopo  profilattico,  a  fine  cioè  di  fare  acquisire  ai  cavalli  ancora  esi- 
stenti nella  scuderia  un'immunità  passiva  temporanea,  mentre  nello 
stesso  tempo  si  procedeva  ad  energiche  disinfezioni. 

Fu  stabilito  d'iniettare  a  tutti  i  cavalli  60  ce.  di  siero  in  tre 
volte,  così  distribuite  :  la  prima  volta  30  ce,  la  seconda,  a  distanza 
di  24  ore,  20  ce.,  la  terza,  dopo  circa  dieci  giorni,  10  ce. 

Le  iniezioni  furono  cosi  suddivise  per  tenere  gli  animali  al 
più  lungo  possibile  sotto  l'azione  del  siero. 

Il  siero  fu  fornito  dall'  Istituto  Sieroterapico  di  Siena  diretto 
dai  proff.  Sciavo  e  Bandi, 

Il  30  giugno  si  iniettarono  nella  giugulare  30  ce.  di  siero  a 
5  cavalli  ;  fu  preferita  l'iniezione  endovenosa  alla  sottocutanea, 
vista  la  facilità  della  tecnica  operativa,  per  evitare  un'  eventuale 
reazione  locale,  e  sopratutto  in  base  a  quanto  il  prof.  Sciavo  stesso 
ritiene  circa  la  maggiore  efficacia  delle  iniezioni  praticate  per  que- 
sta via  in  confronto  alla  sottocutanea.  Le  iniezioni,  eseguite  lo 
prime  da  noi  stessi,  le  altre  dall'intelligente  personale  della  scude- 
ria, non  dettero  luogo  ad  alcun  inconveniente.  In  tutti  i  cavalli 
iniettati,  che  furono  52,  dopo  tutte  e  tre  le  iniezioni  si  ebbe  dal 
più  al  meno  una  lieve  reazione  febbrile,  che  iniziatasi  dopo  circa  6  ore 
durava  in  media  non  più  di  24.  In  alcuni  cavalli  già  prima  dell'inie- 
zione la  temperatura  era  superiore  di  poco  alla  normale  38-38°.2, 
e  per  l'irrequietezza,  la  disappetenza  ed  altro  gli  animali  mostra- 
vano di  non  essere  in  condizioni  normali  di  salute:  noi  non  pos- 
siamo certo  affermare  che  in  questi  cavalli  già  fosse  iniziato  il 
processo  morboso,  né  d'altronde  l'esame  batteriologico  negativo  del 
sangue  eseguito  in  alcuni  di  questi  casi,  lo  esclude  in  modo  asso- 
luto, giacché  sappiamo  che  il  bacillo  del  carbonchio  si  trova  in 
circolo  a  malattia  avanzata,  ma  c'è  lecito  far  notare  che  dopo 
l'iniezione  di  siero,  a  parte  la  consueta  reazione  febbrile,  la  tem- 
peratura andò  gradatamente  diminuendo,  tornando  dopo  la  terza 
iniezione  completamente  normale.  Ed  è  notevole  anche  quanto  ci 
occorse  di  osservare  nel  cavallo  contrassegnato    col    numero    185. 
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Questo  animale,  che  fu  tra  i  primi  iniettati,  reagì  come  gli  altri 
alla  prima  dose  di  30  cmc.  di  siero,  ma  dopo  la  seconda  iniezione 
anziché  tornare  al  normale  dopo  24h.  come  di  consueto,  la  tem- 
peratura rimase  insolitamente  elevata  al  disopra  di  39**  :  fu  deciso, 
per  quanto  il  cavallo  avesse  già  ricevuto  60  ce.  di  siero,  di  pra- 
ticare un'altra  iniezione  di  20  ce.  e  la  temperatura  scese  fino  a 
37^.7  ;  ma  dopo  3  giorni  insieme  ad  irrequietezza,  disappetenza, 
diarrea,  ecc.,  il  cavallo  ebbe  un  nuovo  rialzo  termico  fino  a  40®  : 
facemmo  allora  una  nuova  iniezione,  sempre  di  20  cmc,  e  la  tem- 
peratura andò  gradualmente  diminuendo  fino  a  che  il  cavallo  tornò 
allo  stato  normale.  In  questo  caso  fu  fatto  T  esame  batteriologico 
del  sangue  ed  avemmo  reperto  negativo,  ma,  come  più  sopra  ab- 
biamo accennato,  non  crediamo  si  possa  escludere  che  con  tutta 
probabilità  il  cavallo  n.  185  sia  stato  ammalato  di  carbonchio  e 
che  per  l'azione  del  siero  abbia  trionfato  dell'infezione. 

Nella  massima  parte  dei  cavalli  l'iniezione  non  produsse  al- 
cun disturbo,  essi  continuarono  a  mangiare  regolarmente  ed  avreb- 
bero potuto  anche  prestar  servizio. 


Il  12  luglio,  quando  già  tutti  i  cavalli  avevano  ricevuto  la  dose 
dì  50  ce.  di  siero  ed  alcuni  anche  di  60  ce,  e,  dal  30  giugno 
non  essendosi  più  verificato  nella  scuderia  alcun  decesso,  l'epidemia 
poteva  dirsi  finita,  morì  quasi  improvvisamente  un  altro  cavallo  : 
dallo  studio  anatomo-patologico  e  batteriologico  del  materiale  invia- 
toci, potemmo  stabilire  che  anche  questo  animale  era  morto  di 
carbonchio  ematico. 

Si  trattava  di  un  cavallo  in  buone  condizioni  generali,  ma  da 
molto  tempo  infermo  per  zoppaggine  inguaribile  e  che  doveva 
esser  perciò  abbattuto  al  più  presto  :  il  personale  aveva,  in  vista  di 
questo,  tralasciato    di    fargli  le  iniezioni  di  siero  anticarbonchioso. 

La  morte  di  questo  cavallo,  unico  fra  tutti  non  iniettato  col 
siero,  costituì  per  noi  un  fatto  di  notevole  importanza,  poiché  si 
ebbe  un'  esperienza  di  controllo  che  ci  dimostrò  1'  attività  preven- 
tiva immunizzante  del  siero  Sciavo^  e  provò  che  le  disinfezioni,  per 
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quanto  energiche  ed  accurate,  non   sarebbero  con  tutta  probabilità 
da  sole  riuscite  ad  impedire  Tulteriore  diffusione  dell'  epidemia. 

Senza  voler  parlare  del  meccanismo  di  azione  del  siero  anti- 
carbonchioso Sciavo^  argomento  già  da  altri  discusso,  come  conclu- 
sione di  quanto  siamo  venuti  esponendo  ci  sembra  poter  affermare 
che  esso,  iniettato  per  via  endovenosa,  è  capace  di  conferire  ai  ca- 
valli un'  efficace  immunità  passiva:  che  ad  ottener  questa  bastano 
dosi  relativamente  piccole,  60  ce.  suddivisi  in  tre  volte,  ed  infine 
che  per  la  facilità  della  tecnica  operativa,  per  i  lievissimi  disturbi 
arrecati  agli  animali,  esso  merita  in  caso  di  epidemie  carbonchiose 
di  entrare  nella  pratica  veterinaria  anche  a  scopo  profilattico. 
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ADUNANZE  DELL'  ACCADEMIA  MEDICO-FISICA  FIORENTINA 


RecKMonto   sommario   delle   sedute. 


Adunanza  pubblica  del  di  28  Giugno  1906. 


Presiede  il  Prof.  MYA,  Fresideìite. 

Sono  presenti  i  Soci  :  Danti,  Burci,  Bessone,  Capei  M.,  Coiaruqj, 
CVxxjHi,  Pbanchetti,  Giuntoli,  Marchetti  0.,  Menini,  Mya, 
Oblandini,  Pellegrini,  Picchi,  Pieraccini,  Schuppbr,  Silve- 
8TRINI,  Stori,  Taddei,  Toti. 

De  MarchÌ8  dott.  F.  —  Considerazioni  sopra  alcuni  ca^i  d*  echiiw- 
coceo  del  polmone. 

La  gravità  della  localizzazione  dell'  echinococco  nel  polmone,  e  le 
difficoltà  che  offre  la  diagnosi,  inducono  l'  0.  a  rendere  noti  quattro 
casi  di  questa  forma  morbosa,  che  ha  avuto  1'  opportunità  di  osservare 
e  di  seguire  nel  loro  decorso,  e  che  gli  sembrano  degni  di  qualche  con- 
siderazione specialmente  riguardo  alla  sintomatologia  eh'  essi  offrirono. 

L'O.  rileva  che,  quantunque  ristretto  il  numero  delle  osservazioni, 
V  analisi  de'  sintomi  presentati  dagli  infermi  mostra  ])erò  tra  esse  una 
rassomiglianza  manifesta. 

Gli  infermi  avevano  goduto,  tino  ai  primi  sintomi  della  nmlattia, 
di  una  stilute  abitualmente  buona. 

In  tutti  i  malati  si  ebbero,  come  sintomi  precoci,  disturbi  funzio- 
nali dati   dal  dolore,  dalla  dispnea,  dalla  tosse,  dall'  emottisi. 

Esaminando  i  suoi  casi,  l'  0.  dice  che  si  deve  dare  im]>ortauza  non 
solo  al  contrasto  tra  la  sensazitme  di  profonda  depressione  che  accusano 
gli  infei-mi  e  la  conservazioi|f  delle  masse  muscolari    e    del  pannicolo 
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adiposo  sottocutaneo,  che  molt^  volte  sì  osaei-v»,  ma  anche  al  contrasto 
tra  lo  stato  di  nutriasione  ben  conservato  e  la  pi-edensa  di  altri  feno- 
meni che  poti-ebbero  far  pensare  alla  tubercolosi  polmonare,  quali  i 
dolori  toracici  e  le  emottisi. 

Neil'  anamnesi  de'  4  casi  riferiti  dall'  0.  sì  trova  indicata,  come 
una  delle  prime  manifestazioni  della  malattia,  la  febbre,  per  lo  più 
modica,  più  insistente  in  uno  di  essi  (osservaz.  IV).  Nelle  osservazioni 
dell'O.,  quando  si  presentò  la  febbre,  certameut*».  non  esistevano  fatti 
di  suppurazione  della  ciste,  jjerchè  essa  fu  di  breve  durata,  si  pre- 
sentò all'  inìzio  della  malattìa  ed  i  malati  continuarono  poi  per  lungo 
tempo  a  godere  buona  saluta.  Per  conseguenza  contrariamente  all'opi- 
nione di  Dacaine,  l'O.  ammette  che,  nell'  echinococco  del  polmone,  la 
febbre  possa  essere  l'  espressione  dì  un  processo  flogistico  a  carico  del 
polmone,  e  di  fenomeni  transitori  infiammatori  pericistici  (bronchite? 
acuta,  focolai  di  bronco-polmonite,  polmonite),  indipendentemente  dalla 
suppurazione  della  ciste. 

L'O.  richiama  1'  attenzione  sui  sìntomi  risconti-ati  all'  e^same  ob- 
biettivo, che  sono  naturalmente  diversi  a  seconda  che  1'  echinococco  è 
suppurato  o  no  e  si  è  aperto  o  meno  ne'  bronchi  o  nella  pleura. 

L'  0.  non  può  assolutamente  accettare  la  tesi  sostenuta  da  Bird, 
il  (luale  volle  elevare  a  segno  patognomonico  la  limitazione  netta  della 
zona  d'  ottusità.  In  realtà  questo  sintomo  è  molto  raro  e  non  molto 
ben  netto,  e  ciò  si  comprende  pensando,  come  nelle  vicinanze  della 
ciste  possono  svolgersi  de'  fatti  reattivi,  congestìzi  od  infiammatori 
nella  pleura  o  nel  polmone  atti  a  modificare  le  condizioni  produttrici 
del  fenomeno.  A  tali  fenomeni  infiammatori  pericistici  si  deve  la  in- 
stabilità de'  sintomi  che  spesso  sì  osserva  nel  decorso  deirechìnococco 
del  polmone,  e  su  cui  1'  0.  richiama  1'  attenzione.  E  l'O.  rileva  ìnolti*e 
che,  anche  quando  la  ciste  è  aperta  nei  bronchi,  si  può  aveixì  una 
certa  variabilità  de'  sìntomi  da  un  giorno  all'  altro,  senza  però  che  si 
abbia  1'  aggravarsi  dello  stato  generale  o  la  comparsa  di  movimenti 
febbrili,  come  quasi  sempre  sì  osserva  in  altri  casi  di  bronchìectasie  e 
di  caverne,  quando  scompaiono  momentaneamente  i  sintomi  cavitari, 
e  senza  che  la  ricomparsa  de'  fenomeni  cavitari  sia  preceduta  da  vomica. 

Dalle  cose  esposte  dall'  0.  risulta  che  i  sìntomi  dell'  echinococco 
del  polmone  isolatamente  analizzati,  non  hanno  in  sé  niente  di  cai*at- 
teristico.  L'O.  crede  però  che  una  paziente  anamnesi^  1'  attento  ed  in- 
sistente studio  del  malato  porta  spessissimo  a  rilevare  più  sintomi 
dell'  echinococco  del  polmone,  che  a  tutta  prima  non  appaia.  Qualcuno 
dirà  che  ne'  casi  dubbi  la  diagnosi  potrà  sempre  essere  rischiarata  dalla 
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piintui-a  esplorativa  ;  però,  dice  1'  0,,  se  si  riflette  ai  danni  che  pos- 
sono da  qnesta  derivare,  qualora  non  venga  immediatamente  seguita 
dall'  intervento  chirurgico,  si  comprenderà  anche  come  sia  necessario 
che  il  medico,  prima  di  praticarla,  abbia  già  fondati  sospetti  sulla 
diagnosi  stessa  ed  abbia  già  disposto  per  1'  atto  operativo. 

Infine  l'O.  dice  che  l 'indagine  radioscopica  è  di  straordinaria 
inii)ortanza  per  la  diagnosi  di  echinococco  del  polmone,  e  piil  volte 
questo  recente  mezzo  d' investigazione  rese  facile  ed  evidente  una  dia- 
gnosi, che  non  si  raggiunse  per  altre  vie.  L'  0.  ricorda  in  proposito 
il  caso  di  un  giovane  avvocato,  suo  amico,  nel  quale  un  insieme  di 
sintomi  (emottisi  ripetute,  dolori  toracici,  tosse,  dispnea,  ecc.),  nono- 
stante uno  stato  generale  florido  e  l' assenza  costante  de'  bacilli  di  Koeh 
iiell'  escreato,  avevano  fatto  pronunciare  ad  una  schiera  d' illustri  cli- 
nici la  diagnosi  di  tubercolosi  polmonare,  mentre  poi  la  radioscopia 
permise  di  rilevare  1'  esistenza  di  una  ciste  nel  polmone. 

Mya.  Domanda  se  1'  0.  si  è  occupato  del  valore  che  ijuò  avere 
1'  esinofllia  nei  casi  in  questione. 

De  Marohis.  Risix)nde  che  all'esame  del  sangue,  che  fu  praticato 
soltanto  uell'  osservazione  IV,  non  fu  riscontrato  aumento  delle  cellule 
eosinoflle  del  sangue  ;  in  quel  caso,  ex)me  si  rileva  dallo  studio  della 
storia  clinica,  la  ciste,  allorché  l' inferma  fu  dall'  0.  esaminata,  era 
già  aperta  nei  bronchi  e  in  via  di  suppurazione.  Non  deve  iierciò 
i*ecar  meraviglia  il  non  aver  riscontrato  aumento  de'  leucticiti  ])oliuu- 
cleati  eosinofili.  Alla  leucocitosi  eosinofìla  si  deve  assegnare  un  valore 
sussidiario  importante,  assai  utile  nella  diagnosi  dell'  echinococco,  ma 
solamente  fliiche  questo  è  vivo. 

Buroi  prof.  E.  —  Casìstica  chirurgica. 

Riferisco  brevemente  di  tre  ca«i,  curati  da  me  in  questi  ultimi 
mesi  nella  Clinica  Chirurgica  di  Firenze,  tutti  molto  intesessanti  jKìr 
la  impoitanza  ed  alcuno  per  la  rarità  del  proa^sso  morboso  ed  anche 
IMM*  il  risultato  ottenuto  colla  cura  operatoria. 

I.  Presento  innanzi  tutto  questo  tumore  del  colon  discendente  vo- 
luminoso quanto  una  testa  di  adulto.  All'  esame  macroscopico  sem- 
brava un  mixoma,  ma  con  quello  istologico  resultò  trattarsi  di  un  mixo- 
siucoma.  In  questo  caso  era  si)ecialmente  importante  il  fatto  della 
ai^senza  dei  disturbi  intestinali,  malgrado  che  il  colon  fosse  attratto 
ed  affondato  nella  massa  neoplastica. 

I  tumori  connetti  vali  benigni  o  dotati  di  scarsa  malignità,  sono 
nell'  intestino  molto  rari    e    rarissimi  sono   poi    i    mixomi.    Nel    1900 
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Hertavx  riuniva  50  casi  di  tumori  benigni  dei  quali  4  adenomi,  8 
fibromi^  32  miomi^  8  lipomi,  3  angiomi.  Eragli  forse  sfuggito  un  mi- 
xoma  del  colon  di  Kanthac  e  Fnmivaìl  pubblicato  nel  1896  nel  numero 
del  21  noTerabi*e  1896  del  J9nY.  med.  Journal .  Di  questi  50  tumori 
soli  7  erano  ubicati  nel  colon  e  non  erano  molto  voluminosi  ;  quindi 
raro  il  mio  caso  iier  la  se4ie  del  tumoix3,  per  il  volume  e  la  natura  sua. 

Questo  tumore  nella  mia  malata,  certa  V.  Matilde  di  anni  42,  di 
Prato,  era  stato  riconosciuto  soli  pochi  mesi  prima.  La  malata  non 
aveva  notato  che  un  certo  deperimento,  ma  nessun  disturbo  di  una 
qualche  impoii;anza.  Il  tumore  occupava  il  quadi-ante  inferiore  sini- 
stro, sconfìnando  un  poco  in  quello  di  destra  ;  era  assai  duro,  leg- 
germente ineguale,  mobile  ;  non  era  palpabile  dal  retto  ;  lo  era  dalla 
vagina  nel  fornice  anteriore  ed  in  quello  laterale  sinistro  ;  sposta  vasi 
coli'  utero  o  meglio  1'  utero  si  spostava  coi  movimenti  impressi  al  tu- 
more. Pensai  a  dei  miomi  sottosierosi.  Come  negli  altri  casi  fin  qui 
pubblicati  la  diagnosi  fu  fatta  alla  laparotomia  e  la  ragione  dei  rap- 
porti coli'  utero  si  trovò  in  aderenze  che  esistevano  col  fondo  di  que- 
sto organo  e  col  ligamento  largo  di  sinistra. 

Pmticai  la  resezione  del  colon  e  la  anastomosi  termino-terminale. 
Mi  sono  servito  in  questo,  come  in  casi  analoghi^  di  un  grosso  bottone 
di  Mìirphìff  che  adopero  per  assicurare  bene  la  canalizzazione,  per  so- 
stegno e  per  la  successiva  protezione  alla  sutura,  che  eseguo  in  duo 
strati. 

Il  resultato  fu  ottimo  e  si  conserva  tale  dopo  alcuni  mesi  dalla 
operazione. 

II.  Il  2®  caso  è  quello  di  Fortunato  C.  di  Tavanielle,  che  entrava 
in  Clinica  il  25  giugno  u.  s.  con  fenomeni  chiari  di  occlusione  intestinale 
che  datavano  da  5  giorni.  Il  malato  aveva  avuto  4  mesi  avanti  i  sin- 
tomi classici  di  un  attacco  appendicitico  ed  un  secondo  dopo  un  mese. 
Sei  giorni  prima  del  suo  ingresso  in  Clinica  ebbe  dolori  forti  all'  ad- 
dome, più  accentuati  nella  fossa  ileo-cecale.  Purgatosi  ebbe  evacua- 
zioni abbondanti,  ma  poi  il  ventre  si  chiuse  ostinatamente  ed  insorsero 
i  sintomi  classici  di  una  occlusione.  Dolorabilità  e  resistenza  mag- 
giore nel  quadrante  inferiore  destro,  ventre  completamente  chiuso,  di- 
steso; polso  frequente,  aritmico,  discretamente  sostenuto;  vomito  evi- 
dentemente fecaloide. 

Feci  diagnosi  di  occlusione  come  successione  di  api)endicite  per 
fatti  patologici  periappendicolari. 

Eseguii  il  taglio  del  Roux  e  trovai  strangolata  un  ansa  del  tenue 
sotto    l' appendice    che    col  suo    apice    aderiva  alla    i>arete    posterioi-e 
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del  bacino.  T Appendice  presentava  in  corrispondenza  del  suo  esti-enio 
un  pseudo-tumore  infiammatorio,  che  pot^i  distaccare  ed  asportare  in- 
sieme ad  essa.  Spaccato  questo  tumore  osservai  come  dall'  interao 
si  distaocasseit)  dei  corpiccioli  del  volume  di  un  chicco  di  riso,  che 
per  i  cai-atteri  macroscopici  ed  anche  i)er  quelli  microscopici  resul- 
tarono analoghi  ai  corpi  risiformi  delle  flogosi  croniche,  specie  di 
quelle  tubercolari.  Nel  caso  speciale  niente  si  trovò  che  autorizziosso 
a  pensare  ad  una  appendicite  e  peri-appendicite  tubercolai-e.  Interes- 
sante è  questo  reperto. 

L'  operato  è  in  ottime  condizioni  e  presto  potn\  considerarsi  com- 
pletamente guarito. 

TU.  Il  3**  caso  è  quello  di  una  certa  Camlina  V.,  di  21  anno  di 
Rocca  S.  Casciano. 

Presa  da  un  dolore  violentissimo  all'  epigastrio  mentre  passeg- 
giava la  sera  del  13  maggio  n.  s.  cadde  a  terra  quasi  priva  di  sensi. 
Portata  a  casa  sembrò  che  stesse  meglio,  il  dolore  si  era  molto  mitigato; 
se  nonché  presto  distesosi  il  ventre  che  si  fece  difhisamen te  dolente,  co- 
minciò a  provare  dispnea,  senso  di  angoscia.  Non  ebbe  vomito  e  la  mat- 
tina successiva  ebbe  una  scarica  ventrale.  Fu  portata  all'  Ospedale  nel 
lK>meriggio  del  giorno  susseguente.  Aveva  ventre  teso,  contratto,  molto 
dolente  ;  scomparsa  dell'  area  ei>atica  ;  dispnea,  polso  piccolo  frequente 
(140),  stato  angoscioso,  assenza  di  vomito. 

La  malata  da  4  o  5  mesi  soffriva  di  turbe  gastriche,  accompagnate 
da  forti  dolori  nel  periodo  della  digestione.  Non  aveva  avuto  per  que- 
sto nessuna  precauzione. 

Feci  diagnosi  di  peritonite  da  perforazione  di  ulcera  gastrica.  Le 
orine  erano  nonnali.  Eseguii  una  larga  laparotomia  mediana  quasi  su 
tutta  la  estensione  della  linea  xifo-pubica. 

Detti  esito  ad  un'  abbondante  raccolta  libera  siero-purulenta.  Feci 
accurata  toilett.e  asciutta  dell'  addome  nei  suoi  recessi  e  delle  anse  in- 
testinali che  presentavano  un  indulto  fibrino-purulento  j  suturai  la  i>er- 
forazione  che  trovai  sulla  faccia  ant^eriore  in  prossimità  del  cardias. 
Posi  due  tamponamenti  di  garza  uno  in  alto  in  corrispondenza  della 
sutura  gastrica,  uno  all'  estremo  inferiore  della  ferita  addominale,  che 
affondai  nel  Douglas.  Le  condizioni  della  inalata  ripresero.  Mantenni 
per  8  giorni  dieta  assoluta,  limitandomi  alla  somministrazione  di  cli- 
steri nutritivi  ed  alla  ii>odermoclisi. 

Ho  la  soddisfazione  di  potere  presentare  all'  Accademia  questa 
o^ierata  guarita.  Essa  oggi  si  nutrisce  senza  sofferenza  anche  di  cibi 
solidi.   Questo  caso  sta  a  conferma  di  quanto  io  diceva   in    una    delle 
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nostre  adunanze  di  quest'  anno,  presentando  un  altro  caso  guarito,  die 
cioè  nei  casi  di  grave  peritonite  settica,  quando  ancora  reggono  suffi- 
cientemente il  cuore  ed  i  reni,  conviene  intervenire.  La  statistica  non 
è  brillant-e  ma  è  di  grande  conforta)  il  i)otere  sottrarre  qualcuno  di 
codesti  malati  a  certa  morte. 

Taddei  prof.  D.  —  Ricerche  cliniche  sulla  separazione  endoveacicale 
delle  orin^  dei  due  reni. 

Il  primo  scopo  di  questa  comunicazione  è  innanzi  tutto  quello  di 
far  rilevare  l'importanza  pratica  che  la  separazione  endo-vescicale  delle 
orine  ha  i)er  la  diagnosi  delle  malattie  renali. 

Il  secondo  scopo  è  quello  di  riferire  alcuni  particolari  di  tecnica 
che  la  mia  esperienza  mi  ha  dimostrato  utili. 

Dei  numei-osi  mezzi  per  ottenere  la  separazione  delle  urine  dei 
due  reni  (1°  compressione  unilaterale  di  un  uretere  e  raccolta  delle 
urine  dell'  altro  rene  :  2°  Sollevamento  a  tetto  della  superfìcie  inferiore 
della  vescica  sulla  linea  mediana  con  strumenti  vaginali  o  iettali  : 
3°  Divisione  per  contatto  sul  trigone  di  un  catetere  a  2  vie  costituente 
una  minuscola  diga  :  4®  Sepimentazione  della  vescica)  oltre  al  cateteri- 
smo dell'  uretere,  quello  che  è  maggiormente  accolto  ed  al  quale  sem- 
bra destinato  l'  avvenire,  è  il  metodo  della  sepimentazione  della  ve- 
scica, per  opera  di  strumenti  che,  introdotti  chiusi,  permettono,  una 
volta  che  sono  in  vescica,  lo  svolgimento  di  un  setto  mediano,  che  di- 
vide la  vescica  in  2  loggie. 

Gli  strumenti  più  noti  sono  quelli  di  Luys  e  di  CatìieUn  V  uno  a 
curva  fissa,  1'  altro  a  curva  graduabile  ;  di  essi  mi  sono  servito  iier 
queste  ricerche. 

Dalle  ormai  numerose  divisioni  endovescicali,  che  io  ho  praticato 
nella  Clinica  chirurgica  di  Firenze  per  incarico  del  mio  maestro  il 
prof.  Burci,  credo  di  i>oter  dire  che  alcune  modifìcazioni  utili  si  pos- 
sono introdurre  nella  tecnica  descritta  dagli  autori. 

Per  il  separatore  del  Luys  queste  modifìcazioni  si  possono  riassu- 
mere nel  modo  seguente  : 

1**  Invece  di  mettere  il  ^yaziente  in  posizione  assisa,  solo  dopo 
introdotto  il  separatore,  conviene  di  metterlo  in  tale  posizione  fin  dal 
principio  dell'  operazione  per  evitare  il  dolore  che  lo  strumento  deter- 
mina quando  il  paziente  fa  dei  movimenti. 

2^  Lavaggio  preliminare  abbondante  della  vescica  con  soluzione 
isotonìca  di  NaCl  invece  clie  con  soluzione  di  acido  borico  non  anti- 
settica e  talora  irritante. 
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3.  Introduzione  dello  strumento  a  vescica  piena  d'  aciiua  (ca- 
pacità veacicale  minima)  invece  che  dopo  introduzione  di  soli  30-40  gr. 
di  liquido. 

4^  Lubrificazione  del  separatore  con  olio  di  vaselina  sterilizzato 
invece  che  colle  miscele  antisettiche  proposte. 

5°  Applicazione  alle  sonde  dello  strumento  di  2  tubi  lunghi 
10  centimetri  e  chiusi  con  2  pinzette.  Si  ha  così  libera  la  mano  sini- 
stra non  occupata  a  chiudere  gli  orifici  delle  sonde  al  momento  del- 
V  applicazione  dello  strumento  e  si  ottiene  di  avviare  il  sifone  anche 
quando  il  padiglione  dello  strumento  deve  essere  innalzato  sopra  il  li- 
vello degli  orifici  ureterici. 

6^  Inutilità  di  tendere  completamente  la  membrana. 

7°  Convenienza  di  affidare  il  sostegno  del  padiglione  dello  stru- 
mento al  supporto  di  Cathelin,  menti-e  la  trazione  dello  strumento  deve 
essere  praticata  6&\V  operatoitì  durante  tutta  la  durat-a  del  Pesame. 

8°  Convenienza  di  riconoscere  se  la  divisione  è  ottenuta,  me- 
diante iniezioni  unilaterali  di  soluzione  isotonica  prima  della  raccolta 
e  mediante  iniezioni  unilaterali  di  liquido  colorato  dopo  (soluzione  1  °/^ 
di  bleu  di  metilene). 

9^  Nei  casi,  nei  quali  la  separazione  manca,  i  mezzi  più  adatti 
per  ottenerla  sono  V  aumento  della  trazione  dello  strumento  e  V  innal- 
zamento del  padiglione  fino  a  formare  anche  un  angolo  di  45^-50°  sul- 
1'  orizzontale. 

10^  Nei  casi  di  cistocele  vaginale  è  utile  V  applicazione  di  una 
particolare  doccia  vaginale  fatta  da  me  costruire  e  che  presento  all'Ac- 
cademia. Essa  ha  lo  scopo  di  respingere  contro  la  curva  vescicale  del 
divisore  la  parete  vaginale  anteriore  e  quindi  l' inferiore  della  vescica. 
Le  osservazioni  2-3-4-7-8  valgono  anche  per  il  separatore  di  Ca- 
thelin, 

I  vantaggi  della  graduazione  della  membrana  del  separatoit;  di 
Caihelin  sembrano  teorici  :  il  separatore  a  curva  fissai  di  Luys  ofire 
maggiore  sicurezza  e  minori  inconvenienti. 

Lo  strumento  di  Lmfs  ha  un  calibro  totale  minore  menti*e  un 
calibro  maggiore  hanno  le  sonde. 

Nelle  vesciche  a  capacità  minore  di  100  grammi  (cistite)  entrambi 
gli  strumenti  presentano  talora  notevoli  difficoltà  di  applicazione,  de- 
terminano facilmente  dolore  ed  emorragia.  Nelle  vesciche  a  capacità 
maggiore  la  separazione  si  ottiene  più  facilmente  collo  strumento  di 
Luys:  la  membrana  del  separatore  di  Cathelin  ha  una  resistenza  troppo 
piccola  e  troppa  facilità  di  piegarsi  a  deistra  o  a  sinistra. 
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Col  separatore  di  Cathelin,  se  non  si  ottiene  la  divisione  nei  primi 
momenti,  non  è  {possibile  ott<merla  con  modificazioni  di  posizione  dello 
strumento  o  con  altri  artifizi. 

Nelle  vesciche  flaccide  a  grande  capacità  (oltre  300  gr.),  nei  casi 
di  cistocele  vaginale  la  separazione  collo  strumento  di  Oathelin  è  im- 
possibile. 

La  separazione  endovescicale  è  impossibile  o  difficile  con  entrambi 
gli  strumenti,  nei  seguenti  casi  :  irregolarità  e  defoimazioni  vescicali 
(vescica  a  colonne,  ipertrofia  prostatica),  cistite  con  capacità  vescicale 
minima  inferiore  a  ce.  100,  restringimenti  uretrali  di  alto  grado. 

La  separazione,  oltre  che  colla  pratica  delle  iniezioni  unilaterali,  si 
I)uò  ritenere  sicura  nei  casi  di  ematuria,  di  piuria  assolutamente  uni- 
laterali, nei  casi  nei  quali  manca  il  sincronismo  delle  ejaculazioni  dei 
due  lati  (ejaculazione  alterna). 

L^  applicazione  dei  separatori  elido  vescicali  è  in  generale  mal  tol- 
lerata oltre  i  45-40  minuti  non  tanto  per  il  dolore,  quanto  per  l' im- 
mobilità alla  quale  il  paziente  è  costretto. 

In  generale  la  quantità  di  urina  che  si  raccoglie  in  questo  tempo 
è  sufficiente  per  gli  esami  chimico,  fisico,  microscopico,  batteriologico. 

Il  tasso  dell'  ui'ea  e  dei  componenti  solidi  dell'  urina  è  di  solito 
minore  nell'  urina  raccolta  colla  separazione  per  la  sua  diluizione  con 
acqua  di  lavaggio  e  forse  anche  per  modificazioni  renali  di  indole  ri- 
fiess^i.  Queste  modificazioni  possono  spiegare  le  osservazioni  di  anuria 
iniziale,  di  oliguria  totale,  di  poliuiia  iniziale,  di  poliuria  totale. 

I  resultati  della  separazione  sono  tanto  più  sicuri  se  coadiuvati 
dalhi  cistoscopla. 

Riferisco  infine,  per  dimostrare  il  valore  del  metodo,  vari  casi  cli- 
nici di  aniiria,  piuria,  ematuria  unilaterali  confermati  in  gran  paite 
all'  atto  o|)erativo  :  2  casi  di  tumefazioni  dell'  i|}ocondrio  destro  (epati- 
che), che  la  separazione  endovescicale  dimostrò  indipendenti  da  afie- 
zioni  del  rene  desti-o  ;  vari  casi  di  lesioni  renali  bilaterali,  per  le  quali 
si  reputì)  controindicato  ogni  intervento  chirurgico. 

Silvestrini  prof.  R.  (Camerino).  —  Ileasione  febbrile  provocabile 
nei  tifosi  e  nei  convalescenti  di  tifo, 

L'  0.  riferisce  i  resultati  di  alcune  sue  esperienze  dirette  a  stu- 
diare la  reazione  febbrile  che,  con  iniezioni  ipodermiche  di  culture  di 
tifo  in  brodo,  si  possono  avere  sia  in  tifosi  che  in  convalescenti  di 
febbre  tifoide. 

L'O.  ha  iniettato  culture  di  varia  età  e  prevenienzu  uccise  al  ca- 
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Iure  a  grado  vario  ed  ha  ottenuti  sempre  dei  rialzi  di  t.einperatura,  da 
pochi  decimi  a  qualche  grado^  che  generalmente  sono  dui-ati  poche  ore. 

Banti.  Domanda  quale  è  V  idea  direttrice  alla  quale  sono  infor- 
mate le  esperienze  dell'  O. 

SSvestrini.  Ha  voluto  provare  per  il  tifo  quanto  si  ia  ora  per  la 
tubercolosi,  e  cioè,  inoculando  culture  sempre  meno  attenuate,  cercare 
di  abituai-e  durante  la  malattia,  l' organismo  a  vincere  più  rapida- 
mente V  infezione  tifosa  in  corso. 

Pieraocini,  Confessa  che  ha  ricevuta  una  impressione  non  gradita 
dalle  ricerche  delP  0.,  che  si  è  servito  dei  malati  come  di  soggetti  da 
esperimento  di  laboratorio. 

Banfi.  Crede  non  si  po^sa  ripetere  per  il  tifo,  malattia  acuta, 
quanto  si  sta  tentando  per  la  tubercolosi,  malattia  eminentemente  cro- 
nica, e  cioè  di  ottenei-e  la  vaccinazione  durante  la  malattia.  In  quanto 
poi  a  servirsi  della  reazione  provocata  dall' 0.  come  mezzo  diagnostico 
crede  si  debba  andare  anche  più  a  rilento  di  quello  che  si  fa  per  la 
tubercolina. 

Mya.  Le  i-eazioni  violente  ottenute  dall'  O.,  non  possono  non  im- 
pressionare :  il  discredito  nel  quale  è  caduta  la  tubercolina  si  deve 
principalmente  alla  violenza  delle  reazioni  febbrili  che  si  ottengono 
con  dosi  anche  minime. 

SilvestrinL  Portando  qui  i  resultati  delle  sue  esperienze^  prevedeva 
che  le  forti  reazioni  avrebbero  un  poco  impressionato.  Osservando  ac- 
cumtameute  da  sé  i  suoi  malati,  può  assicurare  che  le  iniezioni  e  i  suc- 
cessivi rialzi  teiiiiici  sono  stati  sopportati  benissimo,  senza  nessuno 
inconveniente  successivo.  Crede  anche  egli  che  la  dose  impiegata  da 
lui  possa  essere  ridotta  seguendo  1'  esempio  della  tubercolina. 

Il  Segretaì-io  degli  Atti 
L.  Picchi. 


^» 


Domenico  Cksahk  Bartolini,  Responsabile. 
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CONTRIBLTO 
ALLA  ETIOLOGIA  DEGLI  AVVELENAMENTI  PER  CARNE  ('). 


DoTT.  N.  TIBERTI 
Professore  di  Patologia  generale  nell'Università  di  Ferrara. 


Distinzione  de^li  avvelenamenti  per  carne. 

I  così  detti  avvelenamenti  per  carne,  la  cui  natura  infettiva 
fu  specialmente  dimostrata  dal  Odrtner  (1)  e  dal  van  Ermeiigem  (2) 
hanno  in  questi  ultimi  tempi  acquistata  una  singolare  importanza, 
sia  per  la  frequenza  ognora  crescente,  con  cui  sì  manifestano,  sia 
per  la  gravità  dei  sintomi,  con  cui  si  presentano. 

La  frequenza  di  questi  avvelenamenti  è  dimostrata  dal  fatto 
che  VOstertag  (3)  in  un  periodo  di  23  anni,  dal  1880,  ha  enume- 
rate 90  epidemie  circoscritte,  derivanti  dall'uso  di  carni  infette,  con 
4000  ammalati.  La  sindrome  morbosa  presentata  dagli  ammalati 
ò  in  generale  delle  più  allarmanti  e  non  di  rado  è  seguita  dal- 
l'esito letale. 

Quando  si  parla  di  avvelenamenti  per  carne  conviene  fare 
una  distinzione  netta  fra  quei  casi  che  si  veriiìcano  in  seguito  al 
consumo  di  carni  guast^^  J*èr  processi  putrefattivi,  dovuti  a  bacteri 
saprogeni  ;  quelli  che  dipendono  dalla  ingestione  di  carni  che 
appartenevano  ad  animali, < sani,  ma  sulle  quali,  dopo  la  macel- 
lazione,  si   localizzò    uno   speciale    bacillo    anaerobio,    sporigeno, 

(')  Queste  ricerche  furono  praticate  in  parte  nel  Laboratorio  di  Patolo- 
gia generale  deirUniversità  di  Ferrara,  in  parte  in  quello  del  R.  Istituto  di 
Studi  superiori  in  Firenze,  diretto  dal  Prof.  Lustig,  al  quale  sento  il  dovere 
di  porgere  i  miei  più  vivi  ringraziamenti  per  i  suggerimenti  e  i  consigli,  di 
cui  mi  fu  largo. 
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scoperto  dal  vari  Ermengem  e  noto  sotto  il  nome  di  bacilln^  botuli" 
nus  ;  e  quelli  infine  clie  sono  provocati  da  carni  fresche  o  insac- 
cate o  in  altra  maniera  conservate,  provenienti  da  animali  (bovini, 
suini,  capre,  di  rado  cavalli),  che  già  intra  mtam  erano  affetti  da 
processi  settici,  enterici,  di  rado  pioemici. 

Tralasciando  di  occuparmi  dei  casi  di  intossicazione  dovuti  a 
veleni  batterici  esistenti  nei  cibi  putrefatti,  casi  che,  a  dir  vero, 
sono  alquanto  rari,  credo  opportuno  di  intrattenermi  brevemente 
sui  casi  che  costituiscono  gli  altri  due  gruppi.  E  noterò  subito 
che,  mentre  nel  botulismo  non  tutte  le  carni  di  uno  stesso  ani- 
male riescono  tossiche,  ma  solo  alcune  parti  di  esse,  e  precisar 
mente  quelle,  nelle  quali  si  fissò  il  bacillus  botulinus  e  vi  elaborò 
la  sua  tossina,  nei  casi  appartenenti  all'  altro  gruppo,  che  pos- 
siamo designare  come  casi  di  ga^tro^enterite  infettiva  alimentare^ 
tutte  le  carni  deiranimale  ammalato  possono  riuscire  nocive  e  tanto 
più  lo  saranno  gli  organi  interni,  quali  il  fegato,  i  polmoni,  la 
milza,  i  reni,  nei  capillari  dei  quali  si  trovano  specialmente  accumu- 
lati i  bacteri  specifici  della  malattia,  da  cui  1'  animale  era  afietto. 

Tanto  i  fenomeni  dovuti  al  botulismo  quanto  quelli  che  ca- 
ratterizzano la  gastro-enterite  infettiva  alimentare,  dipendono  dal- 
l'azione di  speciali  veleni,  elaborati  dai  rispettivi  microrganismi  ; 
ma,  mentre  la  cottura  distrugge  la  tossina  botulinica  e  rende  in- 
nocue le  carni  inquinate  dal  hacilltis  botuìinns^  non  è  sempre  suf- 
ficiente a  scongiurare  i  pericoli  derivanti  dall'uso  di  carni  di  ani- 
mali, che  durante  la  vita  presentavano  le  infezioni,  cui  sopra  allu- 
devo. In  altre  parole  il  germe  della  gastro-enterite  alimentare, 
germe  del  quale  parlerò  a  lungo  in  seguito,  fabbrica  una  tossina 
che  resiste  alla  temperatura  di  100®  e  perfino  120",  mentre  la  tos- 
sina del  bacillus  botulinus  viene  distrutta  da  una  temperatura  di 
80°  per  30'. 

Tanto  le  carni  che  determinano  il  botulismo,  quanto  quelle 
che  provocano  la  gastro-enterite  infettiva  alimentare,  non  presen- 
tano, nella  maggior  parte  dei  casi,  alterazioni  apprezzabili.  Sovente 
esse  non  differiscono  affatto  nò  all'  aspetto,  nò  all'  odore,  nò  al 
sapore,  nò  alla  consistenza,  dalle  carni  sane  e  in  ciò  va  special- 
mente ricercata  la  ragione  per  la  quale  dette  carni  riescono  più 
volte  fatali  a  chi  ne  fa  uso. 
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Una  sintomatologia  speciale  distingue  i  casi  di  botulismo  da 
quelli  di  gastro-enterite  infettiva  da  ingestione  di  carne,  e  che,  con 
B,  Fischer  (4),  potremmo  anche  designare  come  casi  di  avvelena^ 
mento  da  carne  nel  seìiso  stretto  della  parola.  Nel  botulismo  pre- 
valgono i  sintomi  a  carico  del  sistema  nervoso  :  paralisi  dei  mu- 
scoli oculari  e  degli  arti,  ptosi;  la  pupilla  è  midriatica;  si  ha 
difficoltà  a  deglutire.  Non  è  infrequente  la  ritenzione  di  orina. 
La  voce  diventa  afona.  L' intelligenza  si  mantiene  integra  ;  manca 
la  febbre  ed  in  generale  non  si  manifestano  sintomi  da  parte  del 
tubo  gastro-enterico.  Neil'  altro  gruppo  di  avvelenamenti  da  carne 
invece  i  sintomi  di  una  gastro-enterite  acuta,  più  o  meno  grave, 
costituiscono  i    fenomeni  principali  del  quadro  morboso. 

Si  noti  inoltre  che  i  sintomi  del  botulismo  si  manifestano  in 
generale  24-36  ore  dopo  il  pasto,  mentre  quelli  della  gastro-ente- 
rite infettiva  alimentare  appariscono  in  generale  dopo  6-12  ore 
dalla  ingestione  della  carne  infetta  e  talvolta,  come  nel  caso  da 
me  osservato,  anche  prima.  La  mortalità,  che  in  questi  ultimi  casi 
non  supera  in  generale  il  2-5  ^/^ ,  nei  casi  di  botulismo  raggiunge 
perfino  il  25-30  7^ . 

Infine  tanto  il  botulismo,  quanto  la  gastro-enterite  consecutiva 
all'ingestione  di  carne  infetta,  si  distinguono  per  speciali  altera- 
zioni anatomiche. 

Nel  botulismo  infatti  si  hanno  gravi  alterazioni  delle  cellule 
nervose,  la  loro  cromatolisi  e  il  loro  completo  disfacimento  ;  il  ri- 
gonfiamento torbido  e  la  degenerazione  grassa  degli  epiteli  renali 
e  delle  cellule  epatiche.  Non  manca  mai  l'iperemia  di  tutti  gli  or- 
gani e  spesso  si  hanno  emorragie  puntiformi  sottomucose  nello 
stomaco  e  nell'intestino,  nel  fegato,  nei  reni,  nel  sistema  nervoso. 
Nella  gastro-enterite  infettiva  da  carne  il  quadro  anatomo-patolo- 
gico  ò  il  seguente  :  mucosa  dello  stomaco  e  dell'intestino  arrossata, 
iperemica,  con  chiazze  emorragiche  sparse  qua  e  là.  1  follicoli  so- 
litari e  le  placche  del  Peyer  sono  notevolmente  tumefatti.  Vi  ha 
tumore  di  milza.  Iperemia  del  rene,  talvolta  nefrite  acuta;  ipere- 
mia del  fegato. 

Detto  così  brevemente  della  natura  e  della  essenza  degli  av- 
velenamenti da  carne  in  generale,  e  stabilita  nettamente  la  diffe- 
renza fra  il    botulismo    e    la   gastro-enterite    infettiva   alimentare, 
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prima  di  parlare  dei  casi  di  iutossicamento  da  me  osservati,  che  ap- 
partengono a  quest'ultima  categoria,  credo  utile,  lasciando  da  parte 
il  botulismo  (*),  esporre  un 

(Jenno  storieo  intorno  agli  avvelenamenti  da  earne 
propriamente  detti. 

I  primi  a  dimostrare  la  natura  batterica  specifica  degli  avve- 
lenamenti da  carne  furono  il  Oaffky  e  il  Pcuik  (5),  i  quali  nel 
1885  in  Ròhrsdorf  da  salsiccie  fatte  con  carne  di  cavallo,  che  ave- 
vano prodotti  80  casi  di  gastro-enterite,  uno  dei  quali  terminato 
coU'esito  letale,  isolarono  un  microrganismo  che  si  addimostrò  for- 
temente virulento  per  le  cavie,  i  topi  e  le  scimmie. 

Successivamente  nel  1888  il  Gìirtner  (1)  osservò  a  Franken- 
hausen  57  casi  di  avvelenamento  per  carne  di  vacca.  La  maggior 
parte  degli  intossicati  avevano  mangiata  la  carne  cotta,  qualcuno 
l'aveva  mangiata  cruda:  tutti  avevano  presentato  fatti  più  o  meno 
gravi  di  una  gastro-enterite.  In  un  operaio,  che  mangiò  una  lib- 
bra e  mezza  di  carne  cruda,  l'intossicazione  si  svolse  con  fenomeni 
gravissimi  e  terminò  colla  morte.  Il  Oartner  dalla  carne  in  que- 
sture 'isolò  un  microrganismo  che  egli  designò  col  nome  di  badi- 
lus  enteritidis^  del  quale  dette  una  descrizione  esatta  e  completa. 

Dopo  qualche  anno  dalle  ricerche  del  0(irtnet\  nel  1893,  il 
Basenau  (10)  dalla  carne  di  una  vacca  macellata  isolò  un  germe, 
al  quale  egli  dette  il  nome  di  bacillits  morbifica/ns  bovis^  micror- 
ganismo, che,  tanto  dal  punto  di  vista  morfologico,  quanto  da 
quello  biologico,  aveva  molti  punti  di  contatto  con  quello  isolato 
dal    Oaifky   e    dal   Paak.    Questo   microrganismo   del   Basenau^ 


(*)  In  questo  studio  non  sono  compresi  neppure  quei  casi  conosciuti 
sotto  il  nome  di  ictiosismo,  mitilismo,  ecc.,  alla  cui  conoscenza  hanno  molto 
contribuito  il  Lustig  (6),  il  Galeotti  (7)  e  lo  Zardo  (8).  Io  stesso  (9)  ho  stu- 
diate le  alterazioni  anatomiche  provocate  negli  animali  da  esperimento  da 
un  microrganismo  isolato  nel  Laboratorio  di  Patologia  generale  di  Firenze 
da  alcuni  molluschi  (Murea-  brandaris),  che  produssero  casi  di  avvelena- 
mento in  chi  ne  mangiò.  E  cosi  anche  non  vengono  considerati  i  casi  straor- 
dinariamente  rari  di  avvelenamento,  derivanti  dall'uso  di  carni  di  animali 
affetti  da  carbonchio,  rabbia,  actinomicosi,  tubercolosi,  ecc.,  e  neppure  i  casi 
di  intossicazione  con  carni  contenenti  voleni  somministrati  come  medica- 
menti agli  animali. 
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somministrato  per  via  gastrica  a  topi,  ratti,  cavie  si  mostrò  emi- 
nentemente virulento  per  questi  animali.  I  cani  e  i  gatti  furono 
refrattari  alla  iniezione  ipodermica  di  culture  pure  del  detto  germe,  per 
il  quale  invece  si  mostrarono  molto  suscettibili  i  conigli  e  le  capre. 

Le  infezioni  sperimentali  prodotte  con  questo  microrganismo 
avevano  un  decorso  molto  rapido.  Dalle  culture  di  esso  non  fu 
possibile  isolare  sostanze  tossiche. 

n  Karlinski  (11)  in  una  epidemia  di  gastro-enterite  acuta, 
consecutiva  ad  ingestione  di  carne  di  capra,  VHolst  (12)  in  un'al- 
tra epidemia  simile  verificatasi  in  Gaustadt  nel  1891  (81  casi,  4  dei 
quali  terminati  colla  morte),  il  Poels  e  il  Dhont  (13)  a  Rotterdam 
nel  1892  isolarono  rispettivamente  un  microrganismo  identico  a 
quello  del  Oàrtner. 

Chi  contribuì  moltissimo  ad  illustrare  l'argomento,  di  cui  ci 
occupiamo,  fu  il  van  Ermengem  (14),  il  quale  coi  suoi  classici  studi 
su  due  avvelenamenti  da  carne,  svoltisi  in  forma  epidemica,  uno  a 
Moorseele  nel  1892,  l'altro  a  Gent  nel  1895,  confermò  ed  ampliò 
i  resultati  dei  suoi  predecessori,  specialmente  del  Oàrtner.  Nel- 
l'epidemia di  Moorseele,  in  seguito  ad  ingestione  di  carne  di  due 
vitelli  che  durante  la  vita  avevano  presentato  diarrea  profusa,  am- 
malarono 80  persone  con  fenomeni  gravi  di  gastro-enterite:  4  di 
essi  morirono.  La  maggior  parte  degli  intossicati  avevuÉi^an- 
giata  la  carne  cotta.  I  primi  fenomeni  della  malattia  erano  apparsi 
qualche  ora  dopo  il  pasto,  solo  in  un  caso  seguito  da  morte  si 
manifestarono  dopo  4  giorni. 

Dagli  organi  dei  vitelli  il  van  Ermengem  isolò  un  microrga- 
nismo con  tutti  i  caratteri  del  badllus  enteritidis  del  Qdrtner. 

Il  van  Ermengem  osservò,  cosa  a  cui  ho  già  accennato,  che 
i  veleni  elaborati  dal  bacillo  resistevano  alla  temperatura  di 
100^-120^ 

Neil'  epidemia  di  Gent  l' avvelenamento  fu  cagionato  da  sal- 
siccie  fatte  con  carne  dì  majale  e.  di  bue.  Le  persone  colpite 
furono  12,  di  cui  una  morì.  Quest'  ultima  alla  necroscopia  presen- 
tava :  gastroenterite,  degenerazione  grassa  del  fegato,  iperemia  dei 
polmoni.  Durante  la  vita  aveva  presentato  albuminuria. 

Dalla  maggior  parte  delle  salsiccie  incriminate,  come  pure 
dagli  organi  interni  e  dal  succo  muscolare  del  morto,  il  vaìi  Er- 
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mengem  riuscì  ad  isolare  un  microrganismo  che  si  mostrò  patogeno 
per  i  conigli,  le  cavie  e  i  topi  ;  non  Io  fu  mai  per  i  cani. 

Un  bacillo  molto  simile  a  quello  del  Grirtne?'  ò  quello  iso- 
lato dallo  Sehaef  {15\  in  JSorb  nel  1896,  da  alcune  salsiccie  con- 
fezionate con  carne  di  majale  e  di  vitello,  dal  Barker  (16),  dal 
Oilnther  (17),  dal  Silberschmidt  (18)  e  dal  Durham  (19). 

Importanti  sono  anche  le  osservazioni  di  Kansche  (20),  il 
quale  ebbe  luogo  di  studiare  l'epidemia  verificatasi  a  Breslavia 
nel  1893.  In  seguito  al  consumo  della  carne  di  una  vacca,  ab- 
battuta dopo  il  parto,  ammalarono  di  gastroenterite  80  persone, 
dopo  3  a  16  ore  dalla  ingestione  anche  di  piccola  quantità  di 
carne  cruda.  Nessuno  degli  ammalati  mori,  ma  tardarorono  molto 
a  ristabilirsi.  Cani  e  gatti  nutriti  con  questa  carne  non  presenta^- 
rono  fenomeni  morbosi.  Ammalarono  bensì  i  topi.  Dalla  carne,  che 
aveva  causato  i  fatti  di  intossicamento,  Kansche  isolò  un  micror- 
ganismo detto  bddllus  breslatnensis  ^  che,  secondo  la  maggior 
parte  degli  AA.,  sarebbe  del  tutto  identico  al  bacillo  del  Oartner, 

Il  Fischer  (4)  fino  al  1902  nell'  Istituto  d' Igiene  di  Kiel,  nel 
corso  di  un  decennio,  ebbe  più  volte  occasione  di  fare  ricerche  su 
carni  sospette  di  aver  prodotto  avvelenamenti  e  in  2  casi  potò 
isolare  il  bacilhis  enteritidis  del  Oartner. 

Nel  1898  in  Aertryck  il  De  Nobele  (21)  dalla  carne  di  un 
vitello,  che  aveva  prodotto  fatti  di  avvelenamento,  isolò  un  mi- 
crorganismo del  tipo  di  quello  isolato  dal  Kansche  nei  casi  veri- 
ficatisi a  Breslavia.  Detto  microrganismo  non  fu  ritrovato  nel 
sangue  e  negli  organi  di  uno  che  soccombette  alla  infezione. 

Lo  stesso  De  Nobele,  in  casi  di  avvelenamento  da  carne  che 
ebbero  luogo  a  Briigge  trovò  il  bacillo  del  Gartner, 

Il  von  Drigalski  (22)  studiò  casi  di  intossicazione  da  carne 
di  cavallo  verificatisi  a  Neunkirchen  nel  maggio  1903.  Un  note- 
vole numero  di  persone  ammalarono  contemporaneamente  in  ma- 
niera acuta  coi  fenomeni  di  un  violento  catarro  gastro-intestinale. 
Tre  pazienti  morirono.  Furono  praticate  ricerche  sulle  deiezioni 
alvine  dei  malati.  Mentre  le  culture  da  queste  ultime  non  diedero 
alcun  particolare  risultato,  le  culture  dagli  organi  di  uno  dei 
morti  e  dalla  carne  di  cavallo  misero  in  evidenza  il  ba^^llus  ente- 
ritidis del  Oartner,  I  pazienti  avevano  mangiata  la  carne   cotta. 
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I  fenomeni  dell'avvelenamento,  consìstenti  in  disturbi  gastro-enterici 
e  nervosi,  si  manifestarono  in  6-12  ore.  Nei  casi  terminati  colla 
morte  la  durata  della  malattia  tu  di  appena  24  ore  o  meno.  Alla 
uecroscopia  non  si  riscontrarono  lesioni  anatomiche  degne  di  nota. 

Nel  1904  il  Fokker  e  il  Philipse  (23)  fecero  ricerche  batte- 
riologiche sulla  carne  di  un  vitello  ucciso  e  sugli  organi  di  un 
fanciullo  che,  per  aver  mangiato  detta  carne,  era  morto.  Nove  o 
dieci  persone,  per  essersi  cibate  della  stessa  carne,  ammalarono 
gravemente  con  sintomi  di  gastro-enterite.  Gli  AA.  isolarono, 
oltre  che  un  bacillo  sporigeno,  simile  al  bacillo  del  carbonchio, 
il  badllìis  ententidis  del  Oàrtner. 

Il  Delépine  (24)  nello  stesso  anno  osservò  una  epidemia  di 
diarrea  in  Derby,  causata  da  ingestione  di  carne  di  majale:  da 
detta  carne  e  dalle  deiezioni  alvine  degli  ammalati  egli  isolò  del 
pari  il  bacillo  ora  rammentato. 

Osservazioni  analoghe  furono  fatte  dal  Babes  (25),  dal  Potter 
ìrin  (26),  dallo  Zupnick  (27),  dal  Krehl^  Kayser  e  Cohn  (28)  e 
dal  Berger  (29). 

In  base  a  tutte  queste  ricerche  si  può  oggidì  ritenere  come 
sicuramente  dimostrato  che  il  momento  etiologico  delle  gastro- 
enteriti infettive  alimentari  sia  rappresentato  dal  bacillus  fìnteri" 
tidis  del  Oàrtner^  del  quale,  come  vedremo  in  seguito,  sono  stati 
fatti  diversi  tipi. 

Osservazioni  personali. 

Lo  scorso  gennaio  in  Bologna  si  verificarono  alcuni  casi  di 
grave  iutossicameuto,  consecutivi  ad  ingestione  di  salsiccie,  uno 
dei  quali  in  persona  di  Z.  L,  di  anni  19,  tramviere,  terminato 
colla  morte. 

Lo  Z.  mangiò  circa  60  gr.  di  salsiccia  cruda  la  mattina  del 
13  gennaio  verso  le  ore  8  Vi-  Dopo  circa  un'ora  avvertì  senso 
di  nausea,  dolore,  bruciore  all'  epigastrio,  vomito  che  si  andò 
mano  a  mano  accentuando  ed  era  costituito  da  un  liquido  muco- 
acquoso,  verdastro,  con  pochi  residui  alimentari.  Ancora  piìi  tardi 
sopravvennero  fatti  gravi  a  carico  del  sistema  circolatorio  e  ner- 
voso. Verso  sera  1'  ammalato  avvertì   un  lungo  ed  intenso  brivido 
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di  freddo,  seguito  da  febbre:  cefalea,  vertigini,  angoscia  precor- 
diale, crampi  agli  arti  inferiori,  dispnea.  Nella  notte  dal  13  al 
14  gennaio  si  verificarono  4  o  5  scariche  alvine,  delle  quali  1  o  2 
involontarie.  Il  giorno  successivo,  14  gennaio,  il  medico  trovò 
polso  piccolissimo,  filiforme.  Sensorio  ottuso.  Deviazione  coniugata 
dei  bulbi  oculari,  pupille  midriatiche,  qualche  crampo  agli  arti  in- 
feriori. La  voce  non  era  afona.  Già  dalla  notte  si  era  stabilita 
anuria  completa,  che  durò  tutto  il  14  gennaio,  fino  al  momento 
della  morte,  che  avvenne  verso  l'una  del  15  gennaio. 

Lo  Z.  adunque  non  sopravvisse  che  40  ore  alla  ingestione 
della  salsiccia. 

Alla  necroscopia  fu  riscontrato  quanto  segue  : 

Vasi  venosi  meningei  fortemente  dilatati.  Nel  cervello  inie- 
zione vasaio  molto  cospicua.  Nelle  pleure  e  nel  pericardio  assenza 
di  liquido.  Lieve  ipostasi  e  lieve  edema  polmonare.  Cuore  flaccido; 
fegato  lievemente  aumentato  di  volume  ;  sua  consistenza  diminuita. 
Al  taglio,  forte  iniezione  vasaio.  Milza  iperemica.  Beni  flaccidi. 
Sostanza  corticale  giallognola  ;  sostanza  midollare  fortemente  ipe- 
remica. Le  pareti  dello  stomaco  si  presentavano  lievemente  ispes- 
site. Sottomucosa  iniettata,  con  piccole  chiazze  emorragiche  sparse 
irregolarmente.  L'intestino  tenue  ed  il  crasso  contenevano  un  li- 
quido poltaceo  verdastro,  di  odore  sgradevolissimo.  Il  duodeno  e 
la  porzione  alta  e  media  dell'  ileo  apparivano  fortemente  distesi. 
Mucosa  pallida,  alquanto  edematosa  con  vasi  iniettati.  La  parte 
inferiore  dell'  ileo  fino  al  cieco  presentava  numerose  chiazze  emor- 
ragiche. La  mucosa  era  molto  edematosa.  Follicoli  solitari  e  plac- 
che del  Peyer  molto  rilevati  ed  ingrossati.  Intestino  crasso  forte- 
mente disteso  ed  iperemico. 

Contemporaneamente  al  caso  dello  Z.  si  verificarono  molti 
altri  casi  di  intossicamento  :  11  di  questi  sono  registrati  negli  atti 
del  procedimento  penale,  istituitosi  a  Bologna;  di  altri  ho  avuto 
notizia  dai  medici  di  quella  città,  che  ebbero  occasione  di  curarli. 
In  tutti  i  casi  si  ebbero  fenomeni  di  gastro-enterite  acuta,  con 
febbre,  dolori  ventrali  e  forte  depressione  nervosa. 

Nelle  deiezioni  alvine  di  4  dei  suddetti  ammalati  l'esame 
batteriologico  rivelò  un  microrganismo,  che  per  i  suoi  caratteri  fu 
identificato  col  bacillo  paratifico  B. 
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E  notevole  il  fatto,  sul  quale  tornerò  in  seguito,  che  lo  Z. 
mangiò  la  salsiccia  cruda  ;  tutti  gli  altri  la  mangiarono  cotta. 

Tutte  le  persone  che  andarono  incontro  ai  suddetti  fatti  di 
intossicamento  si  erano  cibate  di  salsiccie,  le  quali  si  aveva  ra- 
gione di  ritenere  che  avessero  la  stessa  provenienza,  nel  senso  che 
fossero  state  confezionate  nel  laboratorio  di  una  sola  ditta  e  poi 
distribuite  a  diversi  rivenditori  al  minuto.  L'autorità  giudiziaria 
di  Bologna  procede  ad  un  sequestro  su  larga  scala  di  carne  suina 
insaccata  in  alcuni  negozi,  nei  quali  gli  intossicati  dicevano  di  aver 
acquistata  la  salsiccia  incriminata  e  ne  affidò  a  me  l'esame  batte- 
riologico. 

Credo  opportuno  premettere  che  all'esame  macroscopico  i 
campioni  di  salsiccie  da  me  esaminati  apparivano  ottimamente 
conservati,  per  la  qual  cosa  era  da  escludersi  in  modo  assoluto 
che  i  fenomeni  morbosi  presentati  da  coloro  che  di  dette  carni  si 
erano  cibati  dipendessero  dall'essere  queste  alterate  per  processi 
putrefattivi. 

Eliminata  questa  supposizione,  le  mie  indagini  furono  dirette 
alla  ricerca  del  badllua  botnlinus,  quantunque  il  quadro  morboso 
presentato  dagli  intossicati  non  fosse  stato  quello  del  botulismo 
classico^  Le  culture  anaerobiche^  opportunamente  praticate  con  tutti 
i  campioni  di  carne  insaccata,  che  io  avevo  a  mia  disposizione,  mi 
fecero  escludere  in  essi  la  presenza  di  questo  germe. 

Colle  culture  aerobiche  isolanti  mi  proposi  allora  di  studiare 
sistematicamente  la  flora  batterica  di  detti  campioni  e  di  vedere 
se  fra  i  germi  che  la  componevano  ne  esistesse  qualcuno  patogeno 
per  gli  animali  da  esperimento. 

L'esame  batteriologico  veniva  praticato  nel  modo  seguente: 
per  mezzo  di  una  lama  arroventata  sterilizzavo  in  più  punti  la 
superficie  esterna  della  salsiccia  ed  in  corrispondenza  di  questi 
punti  praticavo  con  un  bisturi  sterilizzato  una  incisione  nell'in- 
volucro. CoU' aiuto  di  una  pinza  debitamente  sterilizzata  prelevavo 
dall'  intemo  della  salsiccia  dei  frammenti  di  carne,  che  introducevo 
in  tubi  di  brodo.  Mettevo  questi  tubi  nel  termostato  a  37**  per  24  ore. 
Da  questo  brodo,  allorché  era  fortemente  intorbidato,  praticavo 
culture   isolanti   in   agar   ed  in  gelatina   nelle  scatole   del  Petri. 

Da  queste  culture,  come  era  facilmente  prevedibile,  io  ottenni 
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diverse  specie  batteriche  ;  cocchi,  sarcine^  bacilli  del  fieno  ed  altre 
forme  bacillari,  che  si  trovano  abbondantemente  diffuse  nell'am- 
biente esterno  e  che  si  mescolano  alla  carne  insaccata,  durante  le 
manipolazioni  che  questa  subisce. 

Tutti  questi  germi  si  dimostrarono  destituiti  di  qualsiasi  po- 
tere patogeno  per  gli  animali  da  esperimento. 

L'osservazione  giornaliera  accurata  delle  piastre  in  agar  od 
in  gelatina  mi  rivelò,  accsmto  alle  colonie  dei  germi  ora  accen- 
nati, la  quasi  costante  presenza  di  colonie,  che  ad  occhio  nudo  e 
meglio  ancora  con  un  debole  ingrandimento,  avevano  un  aspetto 
bianco-grigiastro,  iridescente,  tanto  da  ricordare  le  colonie  del 
bacterium  coli:  solo  differivano  da  queste  in  ciò  che  spesso  la 
loro  parte  marginale  appariva  finamente  granulosa  e  un  po'  striata. 

Fu  a  queste  colonie  che  io  rivolsi  in  modo  particolare  la  mia 
attenzione  ed  il  microrganismo  da  esse  ottenuto  in  cultura  pura 
nei  diversi  mezzi  nutritivi,  si  addimostrò  eminentemente  patogeno 
per  i  topi,  le  cavie  ed  i  conigli. 

Caratteri  morfolo^ci,  di  colorazione  e  cultnrali 
del  microrganismo  patogeno  isolato  dalle  salsiccie. 

Il  germe  patogeno  or  ora  ricordato  ha  la  forma  di  un  baston- 
cello, che  nelle  culture  molto  giovani  ò  brevissimo,  tanto  da  sem- 
brare un  cocco;  nelle  culture  di  qualche  giorno  la  lunghezza  di 
esso  è  circa  il  doppio  della  larghezza  e  nelle  culture  vecchie  si 
hanno  forme  un  po'  più  lunghe.  Questi  bastoncelli  si  presentano 
spesso  isolati,  o  riuniti  a  due,  meno  di  sovente  riuniti  a  tre  o  più. 
Solo  straordinariamente  di  rado  si  osserva  la  formazione  di  filamenti. 

Osservati  in  goccia  pendente,  questi  microrganismi  si  mostrano 
dotati  di  attivi  movimenti.  Essi  attraversano  rapidamente  il  campo 
microscopico,  non  col  movimento  serpentiniforme,  proprio  del  ba- 
cillo di  Eberth^  ma  direttamente,  a  guisa  di  una  freccia.  Facendo 
il  paragone  della  mobilità  di  questo  germe  con  quella  del  bacillo 
del  tifo  (servendomi  all'  uopo  di  culture  della  stessa  età  e  operando 
colle  medesime  modalità),  potei  osservare  con  una  notevole  costanza 
che  il  germe  in  questione  era  dotato  di  una  mobilità  maggiore  del 
bacillo  tifico. 
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Questo  microrganismo  si  colora  bene  coi  comuni  colori  di  ani- 
lina. Talvolta  mi  è  accaduto  di  osservare  che  esso  si  colorava  molto 
intensamente  nella  parte  centrale,  meno  alle  estremità:  ciò  si  veri- 
ficava specialmente  nei  bacteri  coltivati  in  gelatina. 

Esso  non  resiste  al  metodo  del  Oram^  e  adoperando  il  metodo 
del  De  Rossi  per  la  colorazione  delle  ciglia  se  ne  contano  in 
numero  di  5-8,  notevolmente  lunghe  ed  impiantate  ai  lati  del 
microrganismo. 

I  caratteri  culturali  del  germe  in  questione  sono  i  seguenti  : 
si  sviluppa  rapidissimamente  ed  abbondantemente  alla  temperatura 
di  32''-35**,  ma  si  sviluppa  bene  anche  a  18**-20''. 

II  brodo  viene  intorbidato  fortemente  ed  in  modo  uniforme. 
Talvolta  i  microrganismi  formano  dei  fiocchetti  che  cadono  in  fondo 
al  tubo  ;  tal'  altra  formano  alla  superficie  del  brodo  una  sottile  pel- 
licola, che  si  rompe  facilmente  agitando  il  tubo  stesso.  Nella  gela- 
tina in  piastre  si  sviluppa  sotto  forma  di  colonie  piccole^  bianco- 
grigiastre,  che,  come  sopra  ho  detto,  si  presentano  nei  loro  mar- 
gini finamente  granulose  e  un  po' striate.  Nella  gelatina  per  infis- 
sione  si  ha  alla  superficie  la  formazione  di  una  patina  spessa,  di 
colorito  bianco-grigiastro,  talvolta  fortemente  increspata.  Nel  canale 
d'infissione  i  microrganismi  si  sviluppano  scarsamente  e  la  gela- 
tina non  viene  affatto  fluidificata. 

Sulle  piastre  di  agar  si  hanno  colonie  grigiastre,  che  hanno 
presso  a  poco  gli  stessi  caratteri  delle  colonie  sviluppatesi  nella 
gelatina.  Le  culture  per  strisciamento  nell'  agar  a  becco  di  clarino 
danno  una  patina  grigia  piuttosto  abbondante. 

Sulle  patate  questo  microrganismo  dà  una  membrana  densa, 
umida,  giallognola.  Esso  non  coagula  il  latte,  nel  quale  vegeta  be- 
nissimo e  che  dapprima  mostra  reazione  acida.  Dopo  una  diecina 
di  giorni  la  reazione  diventa  alcalina  e  il  latte  tende  a  divenire 
trasparente. 

Nel  siero  di  latte  alla  Petruschky  (siero  di  latte  neutralizzato 
e  addizionato  col  5  7o  ^^  tintura  di  laccamuffa)  il  germe  in  que- 
stione si  sviluppa  rigogliosamente.  Il  colore  bleu  del  terreno  nu- 
tritivo assume  una  tinta  rossa  lievissima  :  quindi  avviene  una  de- 
colorazione ;  più  tardi  una  colorazione  bleu  che  comincia  dalla 
superficie  e  si  estende  a  tutto  il  siero. 


690  N.    TIBERTI 

In  agar  a  becco  di  clarino,  con  aggiunta  di  tornasole,  lungo 
lo  sviluppo  della  patina  bacterica,  si  ha  una  colorazione  bleu  chiara. 
Neil' agar  lactosato  con  aggiunta  di  tornasole  non  si  ha  alcuna 
reazione.  Neil'  agar  con  aggiunta  di  glucosio  o  di  mannite  si  ha 
una  notevolissima  fermentazione  con  sviluppo  di  gas.  Questo  fatto 
ò  più  spiccato  se  si  fanno  le  culture  anaerobiche. 

Neir  agar  con  glucosio  (0.3  ^1^)  e  rosso  neutro  (1  7o  ^^  ^^* 
soluzione  concentrata)  si  ha,  dopo  24-36,  ore  una  leggera  fluore- 
scenza. Infine  il  detto  microrganismo  non  produce  indolo. 

Esperienze  sn^li  animali. 

Col  microrganismo  isolato  dalle  salsiccie  io  infettai  per  di- 
verse vie  topi  bianchi,  cavie  é  conigli,  determinando  costantemente 
in  questi  animali  una  setticemia  mortale. 

Per  inoculazione  sottocutanea  di  dosi  minime  di  cultura  pura 
in  brodo  del  detto  microrganismo,  i  topi  e  le  cavie  morivano  dopo 
2-3,  al  massimo  4  giorni.  I  conigli  dopo  48-56-72  ore.  Gli  ani- 
mali, dopo  alcune  ore  dalla  inoculazione,  si  mostravano  fortemente 
abbattuti  e  qualche  ora  prima  della  morte  presentavano  fenomeni 
di  ipotermia.  Alla  sezione  riscontrai,  macroscopicamente,  in  ogni 
caso  una  iperemia  intensa  di  tutti  gli  organi  ;  aumento  di  volume 
della  milza  e  dei  reni.  Fegato  anch'esso  aumentato  di  volume, 
molle,  facilmente  lacerabile,  di  colore  rosso  intenso.  In  qualche  ani- 
male ebbi  ad  osservare  una  infiltrazione  emorragica  nel  connettivo 
sottocutaneo,  in  corrispondenza  del  punto  d' inoculazione.  Nel  san- 
gue del  cuore  e  negli  organi,  tanto  coi  preparati,  quanto  colle  cul- 
ture, si  osservavano  numerosi  bacteri  non  resistenti  al  Chram  ed 
aventi  i  medesimi  caratteri  del  microrganismo  sopra  descritto. 

I  reperti  microscopici  furono  costantemente  gli  stessi  che  si 
riscontrano  negli  intossicamenti  acuti,  sicché  li  accennerò  breve- 
mente. 

Nella  milza  si  ha  una  notevole  iperemia  vasaio  e  si  osservano 
numerosi  macrofagi  e  cellule  giganti  polinucleate,  come  espressione 
della  aumentata  funzionalità  emocitolitica  e  leucocitolitica  dell'organo. 
In  alcuni  casi  nei  follicoli  e  neUa  polpa  splenica  si  osserva  una 
evidentissima  necrosi  ialina.  Nel  fegato  il  fatto  che  più  colpisce  ò 
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r  intonsa  iperemia.  I  capillari  sono  enormemente  dilatati  e  com- 
primono e  spostano  le  trabecole  epatiche.  Qua  e  là  si  osservano 
focolai  di  necrosi  e  intorno  ai  vasi  si  ha  una  cospicua  infiltrazione 
parvicellulare.  In  tutti*  gli  organi,  ma  particolarmente  nel  fegato, 
si  osservano  numerosi  emboli  micotici  di  diversa  grandezza.  Pra- 
ticando sulle  sezioni  il  metodo  di  Orarn  si  osserva  che  i  micror- 
ganismi costituenti  detti  emboli  si  decolorano.  Nei  reni  gli  epiteli 
dei  canalicoli  contorti  sono  in  preda  a  rigonfiamento  torbido.  Nei 
glomeruli  si  hanno  fatti  di  una  glomerulite  acuta.  Nei  polmoni, 
neir  intemo  degli  alveoli,  si  notano  numerosi  globuli  rossi,  qual- 
che globulo  bianco  e  filamenti  di  fibrina.  Anche  negli  spazi  in- 
teralveolari  si  ha  presenza  di  sangue.  Iperemia  dello  stomaco  e 
dell'  intestino,  con  scarsi  focolai  emorragici. 

Il  detto  mircrorganismo  fu  inoculato  anche  per  via  endove^ 
uosa  nella  vena  marginale  dell'  orecchio  del  coniglio.  Gli  animali 
inoculati  furono  cinque  e  morirono  in  36-48  ore.  Alla  sezione, 
macroscopicamente,  si  notava  iperemia  di  tutti  gli  organi,  i  quali 
però  non  erano  considerevolmente  aumentati  di  volume.  I  fatti  emor- 
ragici nello  stomaco  e  nell'  intestino  erano  più  evidenti  che  nel  caso 
precedente.  All'esame  microscopico  non  si  osservavano  fatti  degenera- 
tivi, ma,  oltre  alla  iperemia,  si  notavano  numerosi  emboli  micotici. 

Tre  conigli  e  quattro  cavie  furono  inoculate  col  microrganismo 
su  menzionato  per  via  peritoneale.  La  dose  di  cultura  adoperata  fu 
di  Vi'Vj  ai^sa  per  cavie  di  350  gr.  di  peso;  1  ansa  per  conigli 
di  1200  gr.  Tanto  le  prime,  quanto  i  secondi  presentavano  un 
forte  stato  di  abbattimento  e  la  morte  era  preceduta  da  uno  stato 
soporoso.  Gli  animali  sopravvissero  alla  inoculazione  in  media 
4-5  giorni,  presentando  dapprima  aumento  di  temperatura,  indi 
ipotermia  delle  parti  periferiche.  Alla  necroscopia  ebbi  in  tutti  i 
casi  a  riscontrare  una  peritonite  il  più  delle  volte  con  essudato 
sieroso,  talvolta  fibrine-purulento.  Il  cuore  ed  il  fegato  in  qualche 
caso  erano  degenerati  in  grasso.  Milza  modicamente  aumentata  di 
volume.  La  mucosa  dell'  intestino  tenue  notevolmente  iniettata, 
r  intestino  stesso  ripieno  di  un  liquido  fluido,  mucoso.  Nello  sto- 
maco, oltre  r  iniezione  vasaio,  si  notavano  delle  emorragie  punti- 
formi della  sottomucosa,  con  qualche  rara  erosione.  Intestino  crasso 
nulla  di  notevole. 
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In  un  coniglio  le  capsule  surrenali  erano  tumefatte  e  alla  se- 
zione presentavano  dei  focolai  emorragici.  Tanto  nell'essudato  pe- 
ritoneale, quanto  negli  organi  interni  e  nel  sangue  del  cuore,  si 
riscontrava  una  enorme  quantità  di  bacilli* che  presentavano  tutti 
i  caratteri  morfologici,  culturali  e  biologici  di  quelli  inoculati. 

A  topi,  conigli  e  cavie  somministrai  anche  culture  del  bacillo 
patogeno  da  me  isolato  per  via  gastrica,  I  primi  morirono  nello 
spazio  di  3-4  giorni,  presentando  diarrea  profusa  e  fenomeni  pa- 
retici  delle  estremità  posteriori  ;  le  cavie  ed  i  conigli  sopravvissero 
in  media  8-10  giorni.  Alla  necroscopia  talvolta  non  mi  accadde  di 
riscontrare  che  una  iperemia  più  o  meno  intensa  di  tutti  gli  or- 
gani. In  altri  casi  notai  modico  tumore  di  milza  e  del  fegato.  In- 
fiammazione emorragica  del  tubo  intestinale.  Intestino  ripieno  di 
liquido  giallastro.  Tumefazione  dei  follicoli  solitari  e  delle  placche 
del  Peyer,  Nel  fegato,  all'esame  microscopico,  notai  i  focolai  ne- 
crotici, descritti  a  proposito  della  inoculazione  del  germe  per  via 
sottocutanea.  Nel  polmone,  oltre  Tintensa  iperemia,  esistevano  focolai 
di  broncopneumonite.  Dal  sangue  del  cuore  e  dalla  milza  ricavai  in 
cultura  pura  il  microrganismo  col  quale  avevo  alimentati  gli  animali. 

Oltreché  colle  culture  intere  del  detto  germe,  praticai  espe- 
rienze anche  con  una  cultura  filtrata.  A  questo  scopo  mi  servii 
di  una  cultura  di  dieci  giorni  di  età,  filtrata  attraverso  un  filtro 
Berkefeld.  Inoculai  con  essa  sottocute  4  cavie,  con  dosi  oscillanti 
da  mezzo  ad  un  ce.  Tutti  gli  animali  morirono  nello  spazio  di 
2-4  giorni.  A  5  topi  somministrai,  mescolato  col  latte,  detto  brodo 
filtrato  ed  anch'essi  morirono.  Alla  necroscopia  in  tutti  i  casi,  oltre 
r  intensa  iperemia  di  tutti  gli  organi,  osservai  degenerazione  grassa 
in  lieve  grado  del  fegato  e  del  miocardio.  Nuli' altro  di  notevole. 

Volli  anche  vedere  se  questo  germe  fabbricasse  tossine  resi- 
stenti al  calore.  Riscaldai  dapprima  a  75"  per  12'  una  cultura  in 
brodo  di  18  giorni  di  età.  Inoculai  in  4  cavie  (del  peso  medio  di 
250-280  gr.)  e  in  tre  conigli  (del  peso  di  1200  gr.  circa)  dotta 
cultura  riscaldata,  in  dose  di  0.5  ce.  Un  coniglio  e  due  cavie  ri- 
masero in  vita.  Una  cavia  morì  dopo  52  ore,  1'  altra  dopo  4  giorni. 
Dei  due  conigli  uno  sopravvisse  due  giorni,  l' altro  cinque.  Alla 
necroscopia  il  reperto  fu  uguale  a  quello  che  si  ottenne  per  inocu- 
lazione della  tossina,  che  non  aveva  subito  alcun  riscaldamento. 
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In  quattro  cavie  iniettai  nel  cavo  peritoneale  dosi  oscillanti 
da  mezzo  a  un  ce.  di  una  cultura  in  brodo  ricavata  dalle  salsiccie 
di  15  giorni  di  età,  riscaldata  per  10'  a  80°.  Due  di  queste  cavie 
rimasero  in  vita,  le  altre  due  morirono,  una  dopo  3  giorni,  1'  altra 
dopo  7. 

Anche  una  cultura  in  brodo  della  stessa  età,  riscaldata  a  100" 
per  10',  inoculata  sottocute  e  nel  peritoneo  di  quattro  cavie,  si  ad- 
dimostrò dotata  dì  potere  tossico. 

Un'  altra  cultura  dello  stesso  microrganismo,  ricavata  dal  san- 
gue del  cuore  di  un  coniglio  con  esso  infettato,  fu  tenuta  per  12 
giorni  a  37^  Fu  quindi  riscaldata  per  2  ore  a  70°.  Iniettata  in 
piccole  dosi  nelle  cavie  e  nei  conigli  per  via  ipodermica,  uccise 
tutti   gli  animali. 

Si  noti  che  tanto  questa  cultura,  quanto  le  altre  culture  fil- 
trate o  riscaldate,  di  cui  sopra  ho  parlato,  risultarono,  all'esame 
batteriologico,  prive  di  germi  viventi,  in  quanto  che  le  culture  fatte 
con  esso  risultarono  costantemente  sterili.  Dal  che  si  deduce  che 
il  bacillo  patogeno,  da  me  isolato  dalle  salsiccie,  elabora  veleni  so- 
lubili, resistenti  al  calore,  che  anche  da  soli,  senza  l' intervento  di 
germi  viventi,  possono  produrre  una  intossicazione  il  più  delle 
volte  mortale. 

Dopo  aver  descritti  i  caratteri  morfologici  e  culturali  del  ba- 
cillo delle  salsiccie  e  dopo  averne  dimostrato  il  potere  eminente- 
mente patogeno  per  gli  animali  da  esperimento,  resta  a  risolvere 
una  questione  di  grandissima  importanza  :  rimane  cioè  a  vedere  il 

Rapporto  del  {^erme  da  me  isolato 
coi  casi  di  intossieamento  verificatisi  a  Bologna. 

Per  poter  rispondere  esaurientemente  a  questo  quesito,  conviene 
riconoscere  che  manca  qualche  dato  che  pure  sarebbe  sommamente 
interessante.  Così,  1'  esame  batteriologico  del  sangue  e  dei  visceri 
del  defunto  fa  completamente  difetto  e  lo  stesso  dicasi  dell'  esame 
batteriologico  del  sangue  degli  altri  intossicati. 

A  me  non  fu  dato  di  esaminare  dal  punto  di  vista  batteriolo- 
gico che  il  midollo  osseo  di  una  clavicola  dello  Z.  e  ciò,  si  noti, 
solo  dopo  circa  un  mese  dalla  sua  morte.  Lo  scarso  midollo,  con- 
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tenuto  in  detto  osso,  era  quasi  completamente  disseccato  e  si  com- 
prende quanto  in  tali  condizioni  l'esame  batteriologico  riuscisse 
malagevole.  Tuttavia  da  esso  io  potei  isolare  in  cultura  pura  un 
microrganismo  che  per  i  suoi  caratteri  morfologici,  culturali  e  bio- 
logici identificai  col  bacterium  coli  commune.  A  questo  reperto 
non  è  da  attribuirsi  alcuna  speciale  importanza,  in  quanto  che  è 
noto  che  il  bacterium  coli^  ospite  abituale  del  nostro  tubo  intesti- 
nale, invade  spesso  il  sistema  circolatorio  dopo  la  morte  e  talvolta 
anche  nel  periodo  preagonico,  e  si  ritrova  perciò  colla  massima 
facilità  negli  organi  interni  e  nel  midollo  osseo. 

Questo  microrganismo  mi  si  dimostrò  destituito  di  qualsiasi 
virulenza,  in  quanto  che  inoculato  in  topi  bianchi,  cavie  e  conigli, 
non  determinò  in  questi  animali  alcun  fenomeno  morboso. 

La  mancata  esistenza  nel  midollo  osseo  del  microrganismo  da 
me  descritto,  non  fa  escludere  che  esso  non  si  potesse  ritrovare 
nel  sangue  del  cuore  e  nella  milza  dello  Z.  :  ma  non  è  neppure 
inverosimile  l'ipotesi  che  il  germe  in  questione  non  fosse  pene- 
trato  in  circolo.  Ed  in  vero,  i  fatti  clinici  presentati  dallo  Z.  furono 
quelli  di  una  classica  tossinemia,  ossia  essi  furono  indubbiamente 
dovuti  a  veleni  elaborati  dai  microrganismi,  e  che,  passati  nel 
sangue,  vennero  a  contatto  con  tutti  gli  organi  e  con  tutti  i  tessuti. 
Nel  caso  particolare,  noi  possiamo  ragionevolmente  ammettere  che 
i  microrganismi  siano  rimasti  localizzati  nel  tubo  gastro-intestinale 
e  soltanto  le  tossine  batteriche  siano  entrate  in  circolo. 

Ma  se,  facendo  difetto  il  reperto  batteriologico  del  sangue 
dello  Z.  e  degli  altri  intossicati,  ci  viene  a  mancare  un  criterio 
diretto  di  notevole  importanza,  per  avvalorare  l'ipotesi  che  il  germe 
da  me  isolato  rappresenti  il  momento  etiologico  dei  disgraziati  ac- 
cidenti verificatisi  a  Bologna  lo  scorso  inverno,  altri  dati  esistono, 
di  non  minore  importanza,  che  dimostrano  in  modo  sicuro  il 
nesso  causale  esistente  fra  il  detto  germe  e  questi  casi  d'intossi- 
cazione. 

E  anzitutto  le  lesioni  macroscopiche,  riscontrate  negli  organi 
dolio  Z.  (forte  grado  di  iperemia  della  milza,  del  fegato  e  dei  reni, 
fatti  emorragici  nello  stomaco  e  nell'  intestino),  offrono  una  perfetta 
analogia  colle  alterazioni  da  me  riscontrate  negli  organi  degli  ani- 
mali, inoculati  col  bacillo  patogeno  isolato  dalle  salsiccie.  La  stessa 
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analogia  si  ha  fra  le  lesioni  istologiche  degli  organi  degli  animali 
sperimentalmente  infettati  e  quelle  ritrovate  negli  organi  dello  Z., 
lesioni  che  consistono  essenzialmente  in  fatti  iperemici,  emorragici 
e  degenerativi. 

Se  si  pensa  che  lo  Z.,  giovane  sano  e  robusto,  venne  colto 
da  fenomeni  di  un  grave  avvelenamento,  in  seguito  alla  ingestione 
di  una  piccola  quantità  di  salsiccia^  acquistata  nello  stesso  negozio, 
nel  quale  si  trovavano  in  vendita  le  carni  insaccate  da  cui  io  isolai 
im  germe  patogeno,  dotato  di  un  alto  potere  tossico,  deve  logica- 
mente ammettersi  che  questo  germe,  inquinando  anche  la  salsiccia 
ingerita  dallo  Z.,  rappresenti  il  momento  etiologico  unico  della 
morte  di  lui. 

E  la  stessa  cosa,  come  è  naturale,  vale  per  gli  altri  intossi- 
cati, nei  quali  la  malattia  decorse  più  benignamente  e  fii  seguita 
dalla  guarigione. 

Intimamente  connessa  colla  questione  di  cui  ci  occupiamo  è 
l'altra,  a  quale  cioè  dei  microrganismi  già  noti  sia  da  identificarsi 
il  germe  patogeno  da  me  isolato.  Ammesso  che  questo  microrgani- 
smo sia  in  rapporto  causale  coi  su  menzionati  casi  di  gastro-ente- 
rite alimentare,  e  tenendo  presente  la  natura  delle  lesioni  provo- 
cate negli  animali  sperimentalmente  infettati  per  diverse  vie  con 
questo  germe,  non  che  il  modo  di  comportarsi  di  esso  verso  i 
terreni  glucosati,  verso  il  latte,  ecc.,  vien  fatto  di  pensare  che 
questo  microrganismo  debba  identificarsi  col  badlhis  enteritidis  del 
Gartner.  E  che  ciò  sia  giusto  viene  provato  dai  seguenti  fatti. 

Il  dott.  G,  Rocchi  (30)  di  Bologna,  nei  casi  che  formano  og- 
getto del  presente  studio,  ebbe  ad  occuparsi  di  ricerche  siero-dia- 
gnostiche, che  egli  praticò  col  sangue  del  morto  e  col  sangue  di 
cinque  pazienti.  Per  queste  prove  il  dott.  Rocchi  si  servì  di  culture 
inviategli  dal  van  Ermengeni  (bacilo  Moorseele,  Gand,  Aertryck) 
e  di  altre  provenienti  dall'Istituto  d'Igiene  di  Monaco. 

I  risultati  di  queste  ricerche  furono  tali  da  far  ammettere  in 
modo  non  dubbio  come  momento  etiologico  dei  casi  di  gastro-en- 
terite studiati  un  germe  del  tipo  Gàrtner'SchotimUller. 

Si  noti  inoltre  un  altro  fatto  importante,  che,  mentre  conferma 
quanto  sopra  ho  detto  circa  il  rapporto  causale  del  germe  da  me 
isolato  coi  casi  di  avvelenamento  che  ebbero  luogo  in  Bologna,  di- 
Anno  LX.  — 1906.  45 
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mostra  d'altra  parte  l'identità  di  questo  germe  col  bacillus  ef iteri- 
tidis  del  Oàrtner. 

Ebbi  occasione  di  accennare  precedentemente  che  nelle  deie- 
zioni alvine  di  quattro  degli  intossicati  fu  isolato  un  germe,  che 
per  i  suoi  caratteri  venne  riconosciuto  per  il  bacillo  paratifico  B. 
Ora  è  noto  che  detto  microrganismo  ofifre  caratteri  morfologici,  di 
colorabilità,  di  sviluppo  sui  vari  terreni  nutritivi,  non  che  caratteri 
biochimici  del  tutto  identici  a  quelli  del  bacilltis  enteritidw  del 
Oàrtner,  talché  il  Bonhoff  (31),  lo  Schottmiiller  (32),  il  Traut- 
munn  (33)  ed  altri  sostengono  che  i  bacilli  della  gastro-enterite 
infettiva  alimentare  sono  perfettamente  da  identificarsi  ai  paratifici 
e  che  perciò  la  gastro-enterite  e  il  paratifo  hanno  la  medesima 
origine:  la  prima  sarebbe  la  forma  acutissima,  la  seconda  la  forma 
subacuta  di  una  medesima  infezione. 

Ma  vi  ha  un  altro  fatto  di  grande  interesse.  È  noto  che  il 
bacillo  di  Gàrtner  è  colla  massima  probabilità  identico  al  germe 
che  produce  la  cotì  detta  peste  dei  suini  o  pneumo-entejrite  infet- 
tiva 0  Schweinepest.  Ora  è  da  sapersi  che  quella  frazione  della  città  di 
Bologna,  in  cui  esisteva  il  macello,  ove  furono  macellate  le  carni,  che 
servirono  a  confezionare  le  salsiccie  incriminate,  fu  con  Decreto  pre- 
fettizio, dal  settembre  1905  a  circa  la  metà  di  marzo  del  corrente 
anno,  dichiarata,  in  ordine  ai  suini,  zona  infetta^  per  essersi  quivi 
verificati  alcuni  c>asi  di  peste  suina.  Dal  che  è  da  arguirsi,  con  tutta 
verosimiglianza,  che  il  suino,  le  cui  carni  furono  impiegate  per  la 
fabbricazione  delle  salsiccie,  fosse  affetto  da  pneumo-enterite  infettiva. 

Mettendo  insieme  questi  diversi  dati  di  fatto,  mentre  non  si 
può  non  vedere  un  nesso  intimo  fra  il  microrganismo  da  me  iso- 
lato e  i  casi  di  intossicamento,  che  si  verificarono  a  Bologna,  risulta 
altresì  dimostrata  la  identità  di  questo  germe  col  bacilhis  enteriti" 
dis  del  Oartner, 

Abbiamo  visto  nel  cenno  storico  intorno  agli  avvelenamenti 
da  carne  che  i  diversi  autori,  nei  singoli  casi  di  epidemie,  che 
ebbero  luogo  di  osservare,  isolarono  bacteri  che  quasi  sempre 
identificarono  col  bdcillm  enteritidis  del  Oartner.  Il  De  Nobele^ 
facendo  uno  studio  molto  accurato  di  questi  microrganismi  e 
basandosi  principalmente  sul  potere  agglutinante,  ottenuto  negli 
animali,  viene  alla  conclusione    che  questi  germi,   pur  possedendo 
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caratteri  comuni,  debbono  distinguersi  nettamente  in  due  tipi: 
Tipo  1 0  tipo  entente^  detto  cosi  perchè  ad  esso  appartiene  il  baeil- 
bis  enteritidis  isolato  dal  Oartner  e  tipo  II  o  tipo  Aertryck^  per- 
dio a  questo  tipo  appartiene  il  bacillo  di  Oartner  isolato  dal  De  No- 
beh  ad  Aertryck,  nella  epidemia  circoscritta  di  gastro-enterite 
alimentare,  che  colà  si  verificò.  I  germi  del  I  tipo,  secondo  il 
De  Nolìele,  non  vengono  agglutinati  dal  sangue  di  malati  di  forme 
infettive  causate  dai  germi  del  II  tipo  o  di  animali  sperimental- 
mente infettati  con  questi  germi  e  viceversa. 

Al  I  tipo  appartengono,  oltre  il  bacillo  del  Oartner  isolato  a 
Frankenhausen  nel  1888,  il  bacillo  isolato  dal  van  Ermengem  a 
Moorseele  e  a  Gand,  non  che  i  germi  isolati  dal  De  Nobele  nelle 
epidemie  di  Bruges,  Bruxelles  e  Villebroch.  Al  II  tipo  apparten- 
gono, oltre  il  su  menzionato  bacillo  Aertryck  del  De  Nobele^  il 
bacillo  isolato  idiì'Holst  nell'epidemia  di  Gaustadt,  quello  di  Kìhi' 
sche  o  baeillus  breslaviensis^  quello  del  Ounther  isolato  a  Posen, 
quello  del  vmi  Drigalski  isolato  a  Neunkirchen  ed  altri. 

A  quale  di  questi  due  tipi  è  da  ascriversi  il  bacillo  da  me 
isolato  dalle  salsiccie,  che  nello  scorso  gennaio  causarono  in  Bologna 
la  epidemia  di  gastro-enterite  infettiva  alimentare? 

La  questione  non  si  poteva  risolvere  che  in  base  ad  accurate 
e  numerose  prove  di  agglutinazione,  evitando  tutte  le  possibili  cause 
di  errore  ed  attenendosi  solamente  ai  risultati  positivi  ad  alte  di- 
luzioni. Queste  ricerche  furono  praticate  dal  dott.  Rocchi  (30)  so- 
pra rammentato,  al  quale  io  inviai  il  germe  da  me  isolato  dalle 
salsiccie.  Egli  mise  a  contatto  questo  germe  col  siero  di  sangue  di 
uno  degli  intossicati  certo  T.  G.  ed  osservò  che  esso  era  agglutinato 
da  questo  siero  nella  proporzione  di  1 :  200.  Inoltre  egli  praticò 
ricerche  analoghe  col  siero  di  un  coniglio  trattato  col  bacillo  parati- 
fico  B,  Questo  siero  agglutinava  il  microrganismo  da  me  isolato  nella 
proporzione  dell'  1 :  2800.  Ora,  confrontando  questi  dati,  gentilmente 
fornitimi  dal  dott.  Bocchi  e  che  egli  presto  renderà  di  pubblica  ra- 
gione, colle  cifre  riportate  nella  tabella  riassuntiva  dei  risultati  siero- 
diagnostici  da  lui  ottenuti,  mettendo  a  contatto  siero  di  sangue  di 
intossicati  con  culture  dei  diversi  tipi  di  bacilli  del  Oartner^  in- 
viatigli dal  van  Ervìengern^  si  deduce  che  il  germe  da  me  isolato 
appartiene  al  tipo  II  o  tipo  Aertryck  del  De  Nobele, 
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Meccanismo  degli  ayyelenameiiti  da  carne. 

Abbiamo  visto  che  negli  avvelenaraenti  da  carne  nel  senso 
stretto  della  parola  ò  necessario  ammettere  che  l'animale  presenti 
una  infezione  intra  vitam,  I  germi  specifici  di  detta  infezione  tro- 
vano nella  carne  degli  animali  lasciata  a  sé,  dopo  la  macellazione 
e  nell'adatta  temperatura  esterna,  le  condizioni  favorevoli  per  mol- 
tiplicarsi attivamente  e  continuare  a  fabbricare  tossina  in  gran 
copia. 

Se  questa  carne  infetta  viene  consumata  cotta,  come  avvenne 
nei  casi  di  avvelenamento  verificatisi  a  Bologna,  i  germi  senza  dub- 
bio vengono  uccisi  e  quelli  che  si  cibano  di  detta  carne  introdu- 
cono nel  loro  apparato  digerente  le  sole  tossine  batteriche:  si  tratta 
quindi  di  una  semplice  intossicazione.  Quando  invece  la  carne  viene 
consumata  cruda,  come  è  il  caso  dello  Z.,  oppure  quando  questa, 
tagliata  in  fette  di  notevole  spessore  venga  arrostita  e  nella  parte 
centrale  non  si  raggiunga  un  grado  di  temperatura  sufficiente  per 
uccidere  i  germi,  si  tratta  di  una  infezione  e  di  una  intossica- 
zione al  tempo  stesso.  Di  qui  la  gravità  maggiore  di  questi  ultimi 
casi,  nei  quali  i  germi  viventi  introdotti  nell'organismo  continuano 
ad  elaborare  incessantemente  tossina  e  gli  effetti  di  questa  si  som- 
mano con  quelli  della   tossina  preesistente  nel  materiale  ingerito. 

Si  noti  altresì  che  nel  caso  della  introduzione  di  germi  viventi 
nell'organismo,  allorché  la  carne  ò  cruda  o  non  sufficientemente 
cotta,  la  intossicazione  è  determinata  non  solo  dalle  esotossine  bat- 
teriche, ossia  dai  prodotti  specifici  del  ricambio  materiale  dei  mi- 
crorganismi, che  a  guisa  di  secreti  vengono  da  essi  eliminati,  ma 
anche  da  veleni  contenuti  nell'interno  delle  cellule  batteriche  e 
messi  in  libertà  per  là  morte  ed  il  disfacimento  dei  batteri  nel- 
l'organismo. Ciò  specialmente  avrà  luogo  allorquando  si  tratti  di 
una  bacteriemia  intensa. 

A  proposito  della  cottura  delle  carni  inquinate  col  bacillus 
enteritidis^  è  opportuno  ricordare  un'osservazione  fatta  dal  van  Er- 
ìnengem  (14).  Egli  vide  che  le  culture  pure  dei  microrganismi  da  lui 
isolati  nell'epidemia  di  Moorseele  si  mostravano  pochissimo  resi- 
stenti al  calore:  era  sufficiente  il  riscaldamento  a  60°-65"  per  15' 
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per  uccìdere  i  bacilli  in  vitro.  Ma  come  spiegare  in  questo  caso  i 
fenomoDi  di  avvelenamento  in  persone  che  avevano  mangiata  la 
carne  cotta?  Il  van  Ermengem  colla  carne  infetta  confezionò  egli 
stesso  una  soppressata,  riscaldando  la  carne  con  soluzione  di  NaCh 
per  un'  ora  nella  stufa  di  Koch.  Dopo  il  raffreddamento  questa  sop- 
pressata  non  solo  si  addimostrò  patogena  per  gli  animali  da  espe- 
rimento, ma  da  essa  furono  potuti  coltivare  gli  stessi  microrgani- 
smi patogeni,  che  si  trovavano  nella  carne  cruda. 

A  questa  contradizione,  osservata  dal  van  Ermengem,  fra  ciò  che 
si  verifica  nelle  brodoculture  di  bacillus  enieriiidia  e  nelle  carni 
da  esso  inquinate,  difficilmente  si  può  trovare  una  spiegazione,  anche 
in  via  ipotetica.  Dobbiamo  soggiungere  però  che  le  ricerche  del 
Fokker  e  del  Philipse  (23)  non  confermarono  il  fatto  osservato  dal 
van  Ermengem»  Essi  triturarono  finamente  una  libbra  di  carne  di 
manzo  ed  una  milza  di  bue,  vi  aggiunsero  una  soluzione  di  NaCh 
e  la  irrorarono  con  culture  di  bacillus  enteritidis.  La  carne  riscal- 
data per  un'ora  nella  stufa  di  Koch  si  mostrò  assolutamente  ste- 
rile. Nel  caso  sopra  citato  del  van,  Ermengem^  oltre  il  hacillìis  ente' 
ritidis  si  trovava  nella  carne  un  bacillo  sporigeno.  Forse  i  fenomeni 
morbosi^  provocati  dalla  carne  che  aveva  s^ubìta  la  cottura,  sono  in 
questo  caso  da  riferirsi  alla  presenza  di  quest'ultimo  germe,  le 
cui  spore  sfuggirono  all'azione  del  calore. 

Ricorderò  anche  incidentalmente  il  fatto  osservato  da  Silber* 
Hchmidt  (18)  nell'epidemia  di  Thurgan,  che  cioè  la  salatura  e  l' affu- 
micatura non  bastano  a  neutralizzare  il  potere  tossico  della  carne. 
È  da  ritenersi  che,  almeno  nei  grossi  pezzi  di  carne,  i  batteri  siano 
sul  principio  suscettibili  di  moltiplicarsi.  Questo  fatto  ò  stato  di- 
mostrato anche  da  Stadler. 

Profilassi  degli  avvelenamenti  da  carne. 

Il  bacillus  enteìitidis  del  Orirtner,  al  quale  io  ho  creduto  di 
dover  identificare  il  germe  patogeno  da  me  isolato  dalle  salsiccio, 
si  trova,  come  già  dissi,  nelle  carni  di  animali  ammalati  per  infe- 
zioni settiche  o  per  altre  infezioni  non  sempre  ben  determinabili. 
Il  lìahes  (34)  in  un  suo  recente  lavoro,  in   base  ai  dati  della  let- 
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teratura  medica  e  a  numerose  osservazioni,  viene  alla  conclusione 
che  una  serie  di  malattie  dell'  uomo,  che  si  svolgono  col  quadro  di 
un  tifo,  di  un  paratifo,  di  una  dissenteria,  del  cholera  nostras,  di 
processi  settici,  di  infezioni  polmonari  ed  epatiche  e  nelle  quali  si 
trovano  bacteri,  che  per  le  loro  proprietà  morfologiche  e  culturali, 
per  il  loro  potere  patogeno  e  per  la  loro  tossicità  si  avvicinano  al 
bacillo  del  Gdrtner  e  al  bacillo  paratifico  B.,  sono  da  considerarsi 
come  infezioni  prodotte  da  carni  di  animali  ammalati. 

Nel  caso  nostro,  come  ho  già  accennato,  la  infezione  era  con 
tutta  probabilità  rappresentata  dalla  pneumo-enterite  dei  suini. 
Questa  malattia  nella  maggior  parte  dei  casi  ha  carattere  epizoo- 
tico, in  altri  invece  essa  ha  poca  tendenza  alla  diffusione  e  riveste 
il  carattere  di  malattia  enzootica.  Si  possono  perfino  verificare  casi 
sporadici  di  questa  malattia.  Ora,  essendoché  la  diagnosi  di  peste 
suina  nell'animale  vivente  si  fa  in  base  al  carattere  epizootico, 
ciascuno  comprende  quanto  la  malattia  sia  difficilmente  diagnosti- 
cabile intra  viinm  allorché  di  essa  si  verifichino  dei  casi  isolati. 
Post  ìnortem  questa  malattia  infettiva  dei  suini  nella  sua  forma 
acuta  si  presenta,  il  piii  delle  volte,  con  lesioni  molto  manifeste; 
ma  vi  sono  dei  casi,  secondo  Noeard  e  Leclainche  (35),  nei  quali 
si  trova  a  mala  pena  qualche  ulcerazione  nell'intestino  con  un 
leggiero  induramento  della  parete  a  livello  di  questa.  Si  noti  inol- 
tre che  nella  maggior  parte  delle  malattie  infettive  degli  animali 
esiste  un  tumore  di  milza  più  o  meno  cospicuo;  mentre  nella  ma- 
lattia in  questione  detto  organo  è  il  più  di  sovente  di  volume  e 
di  aspetto  normale. 

Ho  voluto  accennare  a  questi  fatti  per  dimostrare  come  le 
misure  di  polizia  sanitaria^  che  sono  attualmente  in  uso  nel  nostro 
paese,  non  siano  molte  volte  sufficienti  a  prevenire  i  casi  di  avve- 
lenamento^ che  derivano  dall'  U60  di  carni  infette  con  germi  del 
gruppo  di  quello  di  cui  ci  occupiamo,  e  questa  insufficienza  si  avrà 
tanto  più  a  lamentare,  allorquando  la  malattìa  si  svolse  nel  silen- 
zio dei  sintomi  e  quando  nell'atto  della  macellazione  non  furono 
riscontrate  alterazioni  macroscopic^he  di  una  qualche  entità,  come 
talvolta  può  avvenire.  Si  potrà  ovviare  ai  pericoli  di  un  avvelena- 
mento da  carne,  solo  mercè  diligenti  indagini  batteriologiche,  si- 
stematicamente eseguite  sulle  carni   destinate  al  consumo  :  di    qui 
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la  necessità  di  laboratori  batteriologici  nei  centri  più  popolosi,  in 
guisa  da  rendere  agevoli  dette  ricerche. 

Il  De  Nobele  suggerisce  di  ricorrere  nei  casi  sospetti  alla 
prova  dell'agglutinazione,  osservando  cioè  se  il  succo  muscolare 
dell'animale  possiede  proprietà  agglutinanti  verso  il  bacillus  ente- 
riiidis.  Ma  è  da  notarsi  che  non  si  può  dare  a  questa  prova  un 
valore  assoluto,  giacché  il  Df-igalski  ha  dimostrato  come  vecchie 
culture  di  laboratorio  vengano  influenzate  da  sieri  normali  anche 
in  forti  diluzioni. 

É  consigliabile  piuttosto  di  fare  culture  dalla  milza  e  dalla 
muscolatura  degli  animali  che  si  sospettano  ammalati,  e,  ove  venga 
isolato  un  microrganismo  coi  caratteri  di  quello  descritto  sopra, 
farne  trapianti  nei  terreni  nutritivi  glucosati,  nel  latte,  nei  terreni 
con  aggiunta  di  tornasole,  nel  siero  di  Petrusky  e  praticare  inol- 
tre ricerche  sugli  animali   da   esperimento. 

Essendo  dimostrato,  da  quanto  sopra  abbiamo  detto,  che  la  cot^ 
tura,  anche  se  protratta,  non  è  sempre  sufGciente  ad  eliminare  i 
pericoli  dell' in  tossicamente,  le  carni  di  un  animale,  per  il  quale 
sia  dimostrata  una  infezione  da  bacillus  enteritidis^  vanno  assolu- 
tamente escluse  dal  consumo  e  l'animale  deve  essere  interrato  a 
notevole  profondità  o  meglio  cremato. 

Riassumendo  adunque  possiamo  dire  che  una  sicura  profilassi 
della  gastro-enterite  infettiva  alimentare  può  farsi  solo  mediante  ac- 
curate ricerche  batteriologiche  sullo  carni  degli  animali,  per  le  quali 
ricerche  noi  possediamo  oggidì   mezzi  abbastanza  rapidi  e  sicuri. 

Da  quanto  ho  esposto  si  possono  ricavare  le  seguenti 

Conclusioni. 

1**  La  causa  della  epidemia  di  gastro-enterite  infettiva  da  in- 
gestione di  salsiccie,  verificatasi  a  Bologna  lo  scoreo  Gennaio,  è  da 
ricercarsi  nel  fatto  che  le  carni,  che  servirono  alla  confezione  di 
esse,  erano  inquinate  con  un  germe  eminentemente  patogeno.  Que- 
sto germe,  che  io  isolai  da  quasi  tutti  i  campioni  di  salsiccie  da 
me  esaminati,  per  i  suoi  caratteri  morfologici,    culturali,    biologici 
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e  specialmente  per  il  suo  potere  patogeno  negli  animali  da  espe- 
rimento, ò  da  identificarsi  col  badllus  enteritidis  del  Oàrtner  (tipo 
Aertryck  del  De  Nobele). 

2°  Il  bacillo  patogeno,  da  me  isolato,  elabora  un  veleno  resi- 
stente al  calore,  al  quale  veleno  sono  da  riferirsi  ì  gravi  fatti  di 
intossicazione  presentati  da  coloro  che  si  cibarono  di  salsiccie  cotte. 

3^  Volendo  accettare  Topinione  anmiessa  da  alcuni  batteriologi 
che  il  baeillus  enteritidis  del  Gàrtner  sia  identico  ai  microrganismi 
che  producono  certe  malattie  infettive  degli  animali,  e  tenendo  spe- 
cialmente presente  il  fatto  che  nelP  epoca  in  cui  si  verificarono  i 
casi  di  intossicamento,  che  hanno  formato  oggetto  del  presente 
lavoro,  si  verificarono  a  Bologna  alcuni  casi  di  peste  suina,  non  è 
improbabile  che  T  animale,  colle  cui  carni  furono  fabbricate  le  sal- 
siccie incriminate,  fosse  affetto  da  questo  speciale  processo  morboso. 
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CONTHIHUTO  ALLO  STUDIO  SULLA  GEMISI  DEL  FEGATO  CISTICO 
PER  IL  DoTT.  G.  CONFORTI 

ASSISTENTE  NELLA   CLINICA  CHIRURGICA  GENERALE   DI   FIRENZE 
DIRETTA   DAL  PROF.    E.    BURCI. 

(Con  1  tUToiii). 


Dallo  Zieglei-spital  di  Berna,  pochi  mesi  or  sono,  furono  in- 
viati a  questo  istituto  un  fegato  e  due  reni  gravemente  cistici  : 
questi  organi  appartenevano  ad  una  donna  di  52  anni  morta  in 
quel  luogo  di  cura  dopo  poche  ore  di  degenza.  Mancò  così  T  op- 
portunità di  raccogliere  del  caso  ogni  notizia  clinica. 

Il  fegato  e  i  reni  vennero  fissati  in  alcool  e  a  me  consegnati 
per  uno  studio  in  proposito. 

Esame  macroscopico.  —  Il  fegato  è  nel  lobo  destro  e  medio 
d'aspetto,  forma  e  grandezza  normali.  Il  lobo  sinistro  mostra  la 
sierosa  capsulare  fortemente  ispessita  e  la  superficie  fatta  irregolare 
per  la  sporgenza  di  larghe  bozze  rotonde,  ma  conserva  non  di 
meno  una  forma  ed  una  grandezza  corrispondenti  al  normale.  Spac- 
cando il  fegato  nel  senso  del  suo  maggior  diameti'o  si  vede  che 
il  lobo  sinistro  è  convertito  in  un  conglomerato  di  cavità  cistiche, 
grandi  da  7^  cent,  a  3-4  centm.  (.*he  hanno  una  forma  irregolar- 
mente rotonda  e  giacciono  V  una  vicina  all'  altra  :  più  qua,  più  là 
fra  due  cisti  contigue,  si  vede  interposto  un  vaso  biliare  dilatato 
e  pieno  di  bile  e  qualche  isolotto  di  parenchima  epatico.  Esse  sono 
limitate  da  una  parete  connettivale,  lucente,  di  uno  spessore  varia- 
bile da  Vi  millim.  a  2-3  millim.  ed  hanno  una  superficie  interna 
irregolare  per  rilievi  a  colonna,  a  piega  :  più  cisti  possono  comuni- 
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care  insieme  per  un  foro  più  o  meno  largo,  rotondo  od  ovale,  a 
margini  netti,  lisci  e  sottili.  Contengono  tutte  una  sostanza  che  nel 
pezzo  conservato  in  alcool  ò  splendente,  opalina,  di  consistenza  ge- 
latinosa :  alcune,  molto  piccole,  sono  invece  riempite  di  una  so- 
stanza giallo-resina,  assai  dura,  trasparente  e  lucente. 

Anche  nel  lobo  medio  e  nel  lobo  destro  del  fegato  si  scor- 
gono qua  e  là  delle  piccole  cisti,  da  2-3  millm.  ad  un  centi m.  di 
diametro,  isolate  od  aggruppate  in  3  o  4,  ripiene  della  stessa  so- 
stanza opalina  e  chiuse  da  una  parete  fibrosa  e  sottile,  che  manda 
propaggini  nel  tessuto  vicino. 

Al  confine  della  zona  cistica  nel  parenchima  epatico  il  con- 
nettivo è  fortemente  aumentato  e  generalmente  in  connessione  con 
espansioni  fibrose  della  sierosa  capsulare  e  colle  pareti  di  cisti  vi- 
cine. A  distanza  da  quella  zona  mancano  di  solito  segni  apprez- 
zabili di  un  aumento  del  connettivo  :  i  lobuli  sono  ben  diseguati, 
col  ceptro  un  pò*  ingrandito  e  rosso-scuro  :  gli  spazi  portali  sono 
talvolta  un  po'  più  grandi  dei  normali,  alcuni  più  ricchi  di  tes- 
suto connettivo. 

La  sierosa  del  fegato  è  gravemente  ispessita  in  corrispondenza 
del  lobo  sinistro,  nel  quale  penetra  con  larghi  fasci  fibrosi  :  nelle 
rimanenti  parti  ha  aspetto  presso  a  poco  normale. 

11  dotto  coledoco,  il  dotto  epatico  sono  pervi,  non  dilatati. 

Beni,  —  Due  volte  più  grandi  del  normale,  a  superficie  ir- 
regolare, a  larghi  bernoccoli,  sono  quasi  completamente  trasfor- 
mati in  una  massa  cistica  a  cavità  grandi  e  piccole,  di  forma 
presso  a  poco  rotonda,  a  contenuto  simile  a  quello  delle  cisti  del 
fegato.  La  parete  delle  cisti  ò  sottile,  lucente,  composta  di  un  tes- 
suto fibroso  :  la  superficie  interna  ò  irregolare  e  mostra  sporgenze  e 
pieghe:  occupano  le  cisti  la  zona  delle  piramidi  e  la  carter  corticis^ 
ma  in  questa  vi  sono  alquanto  più  grandi  e  numerose.  Di  paren- 
chima renale  se  ne  vedono  pochi  avanzi.  Il  bacinetto  e  gli  ureteri 
sono  normali. 

Il  fegato  cistico  costituisce  un  fatto  relativamente  frequente 
nella  patologia  umana  e  le  memorie  pubblicate  in  proposito  sono 
cosi  numerose  (*he  sarebbe  un   compito   difficile    riassumerle    tutte 
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in  una  rivista  anche  sintetica.  Pur  non  di  meno  la  genesi  di  questa 
malattia  non  rara  e  molto  studiata  non  può  dirsi  sicuramente  chia- 
rita, e  a  questo  riguardo  il  mio  caso  ha  appunto  un  certo  interesso 
perchè  ammette  una  interpretazione  assai  diversa  da  quella  general- 
mente accettata;  per  giunta  esso  si  riferisce  ad  una  donna  in  età 
molto  avanzata,  52  anni,  e  ad  un  fegato  gravemente  cistico,  ma 
di  forma  e  volume  presso  a  poco  normali. 

Per  la  ricerca  istologica  prelevai  frammenti  dalla  zona  cistica, 
dalle  parti  di  parenchima  vicino  e  lontano  da  quella.  Le  sezioni 
furono  colorate  coi  metodi  più  comuni,  cioè,  con  emallume  ed  eo- 
sina,  emallume  e  miscela  del  W,  Oieson,  col  metodo  del  Weigert 
per  le  fibre  elastiche.  Poiché  il  descrivere  minutamente  ciascun 
preparato  sarebbe  lungo  e  condurrebbe  ad  inutili  ripetizioni,  pre- 
ferisco riassumere  i  vari  quadri  istologici,  descrivendo  prima  le 
condizioni  del  tessuto  epatico  distante  e  vicino  alla  zona  di  tra- 
sformazione cistica,  poi  questa  ultima. 

Pareìichivia  epatico  a  disianza  del  focolaio  cistico.  —  Pre- 
senta fenomeni  di  stasi  :  la  vena  centrolobulare  dilatata,  non  ugual- 
mente in  tutti  i  lobuli,  è  circondata  da  un  anello  sottile  di  tessuto 
fibroso,  che  manda  propaggini  fra  le  colonne  :  i  capillari  intralo- 
bulari  sono  discretamente  dilatati,  ripieni  di  sangue,  con  parete 
evidente  formata  da  una  fibrilla  connettivale  e  da  una  cellula  af- 
fusata che  si  appoggiano  direttamente  sui  fianchi  delle  colonne 
epatiche  e  quasi  le  fasciano.  Queste,  così  allontanate  Tuna  dall'al- 
tra, assomigliano  giustamente  ai  raggi  di  una  ruota,  che  ha  per 
mozzo  la  vena  centrolobulare.  In  mezzo  alle  cellule  epatiche  di 
aspetto  normale,  se  ne  vedono  molte  più  piccole,  più  pallide,  e  po- 
che ipertrofiche  a  grosso  corpo  protoplasmatico,  a  grosso  nucleo. 
Nel  protoplasma  di  alcune  è  contenuto  un  pigmento  giallo-oro  : 
qualche  volta  il  protoplasma  è  invece  così  trasparente,  così  pallido 
e  omogeneo,  che  male  si  distingue;  qualche  altra  volta  è  ridotto 
in  un  detrito,  che  circonda  un  nucleo  abbastanza  ben    conservato. 

In  moltissimi  spazi  portali  è  chiaro  un  aumento  del  connettivo 
ma  circoscritto  intorno  al  canale  biliare  :  ha  carattere  di  connet- 
tivo adulto  ed  è  costituito  da  fasci  di  fibre  e  pochi  nuclei:  di  rado 
e  solamente  vei'so  la  periferia  ha  aspetto  più  delicato  e  contiene 
nuclei  in  numero  maggiore.  Il  canale  biliare  è  sempre  pochissimo 
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dilatato,  spesso  anzi  ha  un'  ampiezza  normale  :  il  suo  epitelio  cu- 
bico non  mostra  segni  di  alterazione,  né  di  desquamazione.  Non 
v'  ò  ristagno  di  bile. 

La  vena  porta  sovente  dilatata,  mosti-a  chiaramente  le  sue 
connessioni  coi  capillari  intralobulari  ;  V  arteria  epatica  è  esente  da 
ogni  lesione.  In  quasi  tutti  gli  spazi  portali  é  chiara  una  neofor- 
mazione di  vie  biliari  in  forma  di  cilindri  epiteliali  solidi  e  di  tu- 
buli a  sezione  stretta,  che  si  trovano  sempre  alla  periferia  dello 
spazio,  al  confine  fra  questo  ed  il  lobulo  e  non  hanno  mai  una 
parete  connettivale  propria.  In  forma  di  un  sottile  cilindro  ed  an- 
che di  una  semplice  fila  di  cellule  queste  vie  biliari  neoformate 
penetrano  anche  nell'  intemo  dell'  acino  senza  che  vi  sia  una  si- 
multanea penetrazione  di  elementi  del  connettivo.  Talora  vi  si  ve- 
dono insieme,  è  vero,  delle  fibrille  connettivali  e  qualche  cellula 
affusata,  ma  questi  elementi  appartengono  o  alla  parete  di  un 
capillare  intralobulare  o  alla  trama  di  connettivo  che  la  stasi  ha 
intessuto  fra  le  colonne  epatiche  per  la  via  della  vena  centrolobu- 
lare  e  dei  capillari. 

Già  ad  occhio  nudo,  come  ho  notato,  si  potevano  osservare 
rare  e  sparse  formazioni  cistiche  anche  in  seno  al  parenchima 
epatico  del  lobo  destro. 

In  una  sezione  ottenuta  da  un  frammento  corrispondente  a 
quella  parte  è  appunto  compresa  una  di  tali  piccole  cavità. 

Unica,  di  forma  presso  a  poco  rotonda,  con  i  diametri  di 
2X4  millim.,  è  rivestita  da  un  unico  strato  di  cellule  cubiche 
ed  è  chiusa  da  una  parete  connettivale  piuttosto  sottile,  composta 
da  un  fascio  di  fibrille  e  da  cellule  affusate  :  sui  suoi  strati  più 
esterni  decorrono  dei  capillari  e  qualche  arteriola.  Questa  cavità 
cistica,  discretamente  ampia,  si  trova  in  mezzo  ad  un  acino  epa- 
tico e  non  ha  connessione  con  alcuno  spazio  portale.  D  tessuto 
epatico  che  la  circonda  non  mostra  alterazioni  maggiori  del  solito. 
Oltre  a  questa  ciste  di  grandezza  discreta  si  vedono  in  questo  ed 
altri  preparati  disseminate  cisti  molto  più  piccole,  ad  epitelio  cubico 
0    cilindrico,  con  esile  parete  connettivale. 

In  vicinanza  del  gran  focolaio  cistico  il  quadro  istologico  si 
mantiene  presso  a  poco  lo  stesso.  Si  avvertono  i  medesimi  segni 
di  una  stasi  non  grave,  i  suoi  effetti  sulle  cellule,  sulla  vena  cen- 
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trolobulare,  sui  capillari.  Negli  spazi  portali  l'aumento  del  con- 
nettivo, sovrattutto  all'  intorno  del  dotto  biliare,  è  più  che  frequente, 
quasi  costante  :  si  tratta  di  un  connettivo  a  fibre  riunite  in  fasci 
e  povero  di  nuclei.  La  neoformazione  delle  vie  biliari  sembra  più 
progredita  e  facilmente,  all'intorno  dei  cilindri  solidi  e  dei  tubuli 
neoformati,  si  scorge  una  certa  quantità  di  tessuto  connettivale 
lasso,  composto  da  cellule  rotonde,  piccole,  quasi  nude  di  proto- 
plasma, da  poche  cellule  affusate,  da  poche  fibrille  delicate  in- 
trecciate a  rete  e  da  un  numero  discreto  di  capillari.  In  qualche 
caso  le  cellule  rotonde  sono  molto  numerose  e  si  stipano  all'  in- 
torno dei  capillari,  ripieni  di  sangue  e  a  lume  alquanto  ampio. 
Questo  connettivo  di  neoformazione  non  rimane  circoscritto  nello 
spazio  poi-tale,  ma  penetra  nell'  acino  e  spesso  più  profondamente 
delle  vie  biliari  di  neoproduzione  che  contiene.  Ed  allora  a  distanza 
di  ogni  spazio  portale  è  possibile  incontrare,  in  pieno  lobulo,  una 
piccola  isola  di  tessuto  connettivo,  ricco  di  cellule  e  di  vasi,  a 
fibrille  delicate,  nel  quale  stanno  nidi  e  cilindri  di  cellule  epiteliali 
e  piccoli  tubuli. 

I  rami  della  vena  porta  sono  di  solito  un  po'  dilatati,  1'  arte- 
ria epatica  non  mostra  alcuna  lesione,  il  dotto  biliare,  anche  se 
circondato  da  un  forte  anello  di  connettivo  non  ò  dilatato  che  in 
modicissimo  grado. 

Delle  parti  cistiche.  —  Per  il  loro  studio  mi  sono  servito  di 
fragmenti  presi  verso  il  confine  della  zona  cistica  in  modo  che 
comprendessero  insieme  ad  una  parte  di  quella  anche  un  po'  del 
tessuto  epatico  che  la  delimita.  Studiato  alla  periferia  il  quadro 
morboso  mostra  nelle  varie  sezioni  e  nelle  varie  parti  di  una  stessa 
sezione  caratteri  ed  aspetti  differenti. 

Le  cavità  cistiche  sono  assai  numerose,  di  diametro  variabile 
da  3,  4  millim.  a  1  cent,  e  1  cent.  */j  :  alcune  hanno  una  forma 
presso  a  poco  rotonda,  altre  appariscono  allungate,  altre  infine  sono 
addirittura  irregolari.  La  loro  superficie  interna  non  ò  sempre  liscia, 
ma,  sovrattutto  nelle  cisti  maggiori,  mostra  una  o  due  sporgenze 
a  villo,  a  sprone,  lungo,  sottile,  corrispondenti  senza  dubbio  agli 
avanzi  dei  setti  che  prima  separavano  più  cisti  contigue.  Sono  ri- 
vestite da  uno  strato  spesso  unico  di  cellule  epiteliali  cubiche  o 
piano-cubiche    e    circondate  da    una    parete  di  spessore  variabile. 
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composta  da  fasci  serrati  di  fibre  conuettivali  con  pochi  nuclei  sot- 
tili affusati.  Gli  strati  più  periferici  di  questa  parete  hanno  comu- 
nemente un  aspetto  meno  fibroso,  sono  piii  ricchi  di  cellule  e  con- 
tengono vasi  sanguigni,  gruppi  e  colonne  di  cellule  epatiche,  atrofiche 
e  numerosi  tubuli  biliari  neoformati.  Le  cisti,  che  almeno  per  una 
parte  del  loro  contorno  confinano  con  tessuto  epatico  più  o  meno 
alterato,  hanno  una  parete  più  sottile,  risultante  di  un  connettivo 
discretamente  ricco  di  nuclei,  a  tessitura  fibrillare  più  delicata. 
Facilmente,  fra  le  cisti,  rimangono  compresi  isolotti  irregolari  di 
tessuto  epatico,  che  mestica  alterazioni  variabili  di  grado  a  seconda 
della  maggiore  o  minore  estensione  dell'isolotto  considerato. 

Negli  isolotti  maggiori  permangono  i  fenomeni  di  stasi  con 
tutte  le  sue  conseguenze  ;  negli  spazi  portali  l'aumento  del  con- 
nettivo è,  si  può  dire,  costante  e,  come  sempre,  più  pronunciato 
air  intomo  del  canale  biliare  ;  i  rami  dell'  arteria  epatica  appari- 
scono normali,  quelli  della  vena  porta  un  po'  ectasici. 

I  dotti  biliari,  anche  quelli  che  sono  circondati  da  un  grosso 
anello  di  connettivo,  sono  dilatati  generalmente  in  modo  lieve  e  non 
mostrano  né  stasi  biliare,  né  alcuna  lesione  del  loro  epitelio.  Ma 
in  alcuni  altri  che  si  trovano  in  tutta  vicinanza  di  una  ciste, 
si  possono  talvolta  invece  osservare  lesioni  di  un  grado  notevole. 
Sono  fortemente  dilatati,  hanno  una  parete  connettivale  omogenea 
nella  quale  non  si  riesce  a  colorire  alcun  nucleo  nò  a  riconoscere 
alcuna  fibrillatura;  le  cellule  alte,  cilindriche,  che  ne  formano  il 
rivestimento  epiteliale,  sono  desquamate,  in  parte  necrotiche  e  in- 
sieme a  bile  modificata  riempiono  il  lume  del  dotto  :  il  tessuto 
epatico  che  si  trova  all'  intorno  è  molto  spesso  per  un  certo  tratto 
in  necrosi. 

Dotti  biliari  in  tali  condizioni  si  trovano  anche  ad  una  certa 
distanza  dalle  cisti,  ma  costituiscono  in  questo  caso  un  reperto 
quasi  eccezionale. 

II  SabourÌ7i  ed  il  Miller  trovarono  dei  canali  biliari,  delle 
cavità  cistiche  chiuse  per  una  attiva  proliferazione  connettivale  :  il 
Borrniarvn  che  incontrò  nei  suoi  preparati  formazioni  simili  a  quelle 
descritte  dagli  AA.  prima  citati,  tentò  d' interpetrarle  come  rami 
venosi  trombizzati  :  ma  questa  sua  interpretazione  è  sicuramente  da 
rigettare.  Il  Miiller  infatti  dimostrò  nella  loro  parete  la  mancanza 


CONTRIBUTO    XIAjO   STUDIO    SULLA    6ENISSI   DEL   FEGATO    CISTICO  711 

di  Ogni  elemento  elastico  e  trovò  invece  un  rivestimento  epiteliale 
cilindrico  in  quei  dotti  che  la  proliferazione  del  connettivo  aveva 
fortemente  ristretti  ma  non  ancora  riempiti. 

Nel  mio  caso  le  alterazioni  a  carico  dei  dotti  biliari  non  an- 
davano oltre  la  dilatazione  del  dotto  e  la  caduta  del  suo  epitelio  : 
per  giunta  tali  alterazioni  s' incontravano  di  rado  e  di  preferenza 
in  vicinanza  stretta  di  una  cavità  cistica. 

In  tutti  gli  spazi  portali  di  questa  zona  del  fegato  la  neofor- 
mazione di  vie  biliari  ò  molto  attiva,  ma  sempre  localizzata  verso 
la  periferia  dello  spazio  :  intorno  ai  tubuli,  ai  cilindri  di  neoforma- 
zione molto  spesso  si  trova  del  tessuto  connettivo,  ben  provvisto  di 
vasi,  formato  da  poche  fibre,  ma  ricco  di  cellule  per  lo  più  ro- 
tonde, piccole,  nude  di  protoplasma  e  talvolta  così  numerose  da 
(costituire  dei  veri  focolai  all'  intorno  dei  vasi. 

Accompagnati  da  questo  tessuto  connettivale,  i  tubuli,  i  cilin- 
dri neoformati  penetrano  neir  intemo  dell'  acino. 

Negli  isolotti  più  piccoli  di  tessuto  epatico,  le  lesioni  sono, 
come  si  comprende,  più  avanzate.  La  stasi  è  forte,  e  fra  le  colonne, 
dove  ancora  ò  riconoscibile  una  tale  disposizione,  stanno  ampi  spazi, 
ripieni  di  globuli  rossi  :  e  cosi  l' architettura  in  lobuli  ò  in  gran 
parte  cancellata.  In  mezzo  al  parenchima  si  vedono  zone  di  tessuto 
connettivo,  che  serpeggia  e  penetra  a  zaffi  fra  le  cellule  general- 
mente atrofiche  e  le  scinde  in  gruppi  piccoli. 

Questo  connettivo  è  dato  da  fibrille  esili,  delicate,  fra  loro  in- 
trecciate a  rete,  nelle  cui  maglie  stanno  numerose  cellule  rotonde, 
piccole,  poverissime  di  protoplasma,  con  nucleo  intensamente  colo- 
rato e  cellule  allungate  :  contiene  numerosi  vasi  capillari,  alcuni 
fortemente  dilatati  e  ripieni  di  sangue,  e  tubuli  biliari  di  neoforma- 
zione sezionati  per  il  lungo  e  per  il  traverso.  Questi  campi  di  tes- 
suto connettivale  sono  in  rapporto  con  uno  spazio  triangolare  o  con 
la  parete  di  una  ciste  oppure  isolati  in  mezzo  al  tessuto  epatico. 

In  altre  parti  del  preparato  o  in  preparati  diversi  la  lesione, 
sopra  descritta,  mostra  di  essere  ancora  più  progredita  relativamente 
alla  qualità  e  quantità  del  connettivo. 

Le  cisti  di  grandezza  e  di  forma  variabile,  tappezzate  da  uno 
strato  spesso  unico  di  cellule  cubiche,  hanno  una  grossa  parete  a  larghi 
fasci  omogenei,  colorati  dalla  fucsina  in  un  rosso  vivace  e  brillante. 
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Air  intorno  si  stende  un  (mrapo  di  tessuto  connettivo  decisa- 
mente fibroso,  poverissimo  di  nuclei,  assai  ben  limitato  dal  tessuto 
vicino  e  di  forma  irregolare,  nel  quale  si  vedono  rare  e  sparse  cel- 
lule epatiche  atrofiche,  pochi  tubuli  biliari,  neoformati  e  con  i  segni 
di  una  leggiera  dilatazione,  vasi  con  trombi  ben  organizzati,  grosse 
vene  e  grosse  arterie.  Le  vene  e  V  arterie  sono  fasciate  da  una 
larga  avventizia  formata  da  fasci  d' aspetto  omogeneo,  talora  quasi 
jalini  e  colorati  vivacemente  in  un  rosso  brillante  :  1'  arterie  mo- 
strano di  frequente  i  segni    di    una  lesione  infiammatoria,  cronica. 

A  limitare  questo  nodo  fibroso,  nel  quale  si  contengono  le  ci- 
sti, non  si  trova  quasi  piìi  traccia  di  tessuto  epatico  :  esso  ò  rima- 
sto quasi  totalmente  distrutto  e  sostituito  da  un  tessuto  connettivale 
d' aspetto  alquanto  diverso  da  quello  sopradescrìtto  :  ò  composto  da 
fibrille  colorate  debolmente  in  rosa,  mai  riunite  in  fasci,  e  da  nu- 
merose cellule  piccole  affusate  ;  contiene  pochi  vasi  e  pochi  tubuli 
biliari  dilatati,  e  più  qua  e  più  là  si  vedono  cellule  epatiche  in  pic- 
coli gruppi  0  isolate,  ati-ofiche  e  gli  antichi  spazi  portali  trasformati 
in  una  massa  fibrosa  nella  quale  si  può  comunemente  riconoscere 
una  vena,  un'  arteria  ed  un  dotto  biliare  di  solito  solamente  poco 
dilatato,  più  di  rado  sfiancato  e  coir  epitelio  in  desquamazione. 

Se  esaminiamo  sezioni,  corrispondenti  in  pieno  tessuto  cistico, 
troviamo  cavità  contigue  le  une  alle  altre,  di  forma  e  grandezza 
variabile,  alcune  così  grandi  da  misurare  qualche  centimetro  di 
diametro,  altre  molto  più  piccole  di  appena  3-4  millim. 

La  loro  superficie  interna  è  sovente  irregolare  por  la  presenza 
di  sproni  fortemente  sporgenti  ed  è  rivestita  da  un  unico  strato  di 
cellule  cubiche  o  piano-cubiche  :  un  detrito  granuloso,  che  rimane 
presso  a  poco  incolorato  dall'  eosina  e  dall'  acido  picrico,  ne  forma 
il  contenuto.  Queste  cavità  hanno  una  parete  fibrosa,  qualche  volta 
d'aspetto  veramente  omogeneo,  di  spessore  variabile  da  7*  di 
millim.  a  Vs  niiUim. 

Fra  due  cisti  contigue  si  trovano  sepolti  in  mezzo  a  del 
connettivo  pochi  vasi  sanguigni,  pochi  tubuli  biliari,  ora  stretti  ora 
dilatati  e  di  rado  cellule  epatiche  atrofiche  isolate  o  aggruppate  in 
colonna.  Qualche  volta  nel  punto  d'incontro  di  più  cisti  si  vede 
interposta  una  zona  di  tessuto  fibroso,  poverissimo  di  nuclei,  nel  quale 
decorrono  pochi  vasi  e  pochi  tubuli  biliari. 
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La  ffierosa  epatica  in  corrispondenza  del  lobo  sinistro  e  nelle 
parti  vicine  è  fortemente  ispessita,  d'aspetto  fibroso  e  manda  larghe 
propaggini,  larghi  prolungamenti  nelF  interno,  i  quali  vengono  ad 
isolare  piccole  zone  di  parenchima  epatico  in  cui  penetrano  nume- 
rose fibrille  connetti  vali,  che  decorrono  quasi  fra  cellula  e  cellula. 

Gli  spazi  portali  mostrano  in  queste  parti  un  aumento  note- 
vole del  connettivo  e  sono  spesso  connessi  alla  capsula  con  larghi 
tratti  fibrosi  :  la  neoformazione  di  vie  biliari  v'  è  manifesta  ed  attiva. 
Al  di  sotto  della  capsula  si  scorgono  frequentemente  cavità  cistiche 
allungate  e  disposte  parallelamente  alla  superficie  del  fegato. 

Fibre  elastiche.  —  Alcune  sezioni  furono  trattate  col  metodo 
del   Weigert  per  la  ricerca  delle  fibre  elastiche. 

Nel  connettivo  di  neoformazione  si  trovano  sempre  elementi 
elastici  e  di  regola  tanto  più  abbondanti,  quanto  più  quello  ò 
ric€o  di  fibre  :  formano  un  intreccio  assai  folto  air  intorno  dei 
vasi  sanguigni  e  della  ciste,  specialmente  air  intorno  di  quelle  che 
confinano  col  parenchima  epatico.  Pure  in  discreto  numero  si  ve- 
dono nella  parete  stessa  delle  cisti,  finché  conserva  una  strut- 
tura fibrillai*e;  ma  si  fanno  scarse  nelle  pareti  costituite  da  larghi 
fasci  connettivali  e  scompaiono  completamente  quando  le  pareti 
a^ssumono  un  aspetto  più  omogeneo,  quasi  jalino. 

Nel  parenchima  epatico  si  vedono  fibre  elastiche  numeroso 
air  intorno  dei  vasi  sanguigni  e  del  dotto  biliare  in  tutti  quegli 
spazi  che  mostrano  un  aumento  del  connettivo. 

Questi  resultati  sono  alquanto  discordi  da  quelli  del  Mailer, 
che  non  trovò  nel  tessuto  neoformato  elementi  elastica  al  di  fuori 
di  quelli  propri  dei  vasi. 

Almeno  per  quello  che  mi  consta,  altri  Autori  non  si  sono 
occupati    di    questa   ricerca  speciale. 

Questo  mio  caso  si  assomiglia  in  complesso  ai  molti  finora 
descritti,  ma  in  qualche  particolare  se  ne  discosta  di  quel  tanto 
che  può  essere  utile  per  l'indagine  sulla  genesi  del  fegato  cistico. 
La  neoformazione  di  dotti  biliferi,  per  la  quale  si  producono  co- 
lonne, cilindri  cellulari  solidi  e,  più  tardi,  tubuli  e  cavità  cistiche. 
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è  il  primo  segno  della  lesione  ed  ^  avvertibile  in  ogni  parte  del 
fegato,  anche  nelle  più  lontane  dalle  cisti,  anche  nelle  meno  alte- 
rate. In  questo  caso,  come,  del  resto,  in  molti,  il  processo  morboso 
non  (>  circoscritto  in  noduli  unici  o  multipli,  ma  ò  straordinaria- 
mente diffuso.  La  neoformazione  di  vie  biliari  ò  manifesta  sempre 
alla  periferia  dello  spazio  porta  ;  di  là  i  tubuli  neoformati  pene- 
trano dentro  al  lobulo,  fra  le  colonne  epatiche  e  talvolta,  in  forma 
di  una  semplice  fila  di  cellule,  arrivano  ad  una  certa  vicinanza 
della  vena  centrale. 

Non  sempre  si  ammise  che  questi  elementi  epiteliali,  i  quali 
si  trovano  nell'  interno  di  un  acino  ora  in  semplice  colonna  ora 
in  forma  di  stretto  tubulo,  derivassero  direttamente  da  una  proli- 
ferazione delle  vie  biliari  preesistenti. 

Da  alcuni  prima  si  suppose  che  traessero  la  loro  origine  da 
una  trasformazione  patologica  delle  stesse  colonne  epatiche  :  da 
altri  poi  che  si  formassero  per  una  metaplasia  in  cellule  cu- 
biche 0  cilindriche  per  parte  delle  cellule  piane,  tappezzanti  la 
membrana  propria  dei  capillari  biliari  intracinosi,  ammesso  che 
essi  abbiano  una  tale  parete.  Ora,  come  dicevo,  è  da  tutti  ricono- 
sciuto che  si  tratta  della  penetrazione  nell'acino  di  tubuli  biliai-i 
neoformati  per  la  proliferazione  dei  dotti  biliari  preesistenti  negli 
spazii  triangolari. 

Secondo  il  Bùrst  questa  penetrazione  avverrebbe  per  il  tra- 
mite dei  capillari  biliferi  ;  ma  a  me  sembra  che  la  sua  ipotesi 
manchi  di  ogni  fondamento. 

Almeno  nei  miei  preparati,  i  capillari  biliari  non  sono  mai 
evidenti,  nemmeno  quelli  che  per  un  tratto  del  loro  decorso  do- 
vrebbero essere  rimasti  chiusi  da  questa  penetrazione  ;  né  d'  altra 
parte,  le  figure  riportate  del  Borst  stesso  e  del  Borfnmnn^  suo 
seguace,  sono  dimostrative  nel  senso  voluto  dagli  autori.  Per  mio 
conto  trovo  più  logico  è  più  verosimile  ammettere  che  la  pene- 
trazione dei  tubuli  neoformati  fra  le  colonne  epatiche  avvenga 
semplicemente  perchè  da  quella  parte  la  loro  progressione  incon- 
tra minor  resistenza. 

In  un  secondo  tempo  si  avviva  una  neoformazione  di  tessuto 
connettivale,  che  segue,  accompagna  e  circonda  da  ogni  parte  i 
prodotti  della  proliferazione  delle  vie  biliari. 
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La  natura  e  il  significato  di  questo  connettivo  costituiscono 
un  punto  ancora  oscuro  e  controverao  nella  questione  del  fegato 
cistico.  A  seconda  della  loro  opinione,  gli  Autori  si  possono  di- 
videre in  due  gruppi  :  al  primo  appartengono  quelli  che  ricono- 
scono nel  connettivo  un'  importanza  secondaria  ed  un'  azione  su- 
bordinata a  quella  dell'epitelio;  al  secondo  appartengono  i  più 
moderni  che  ammettono  uno  stretto  legame^  una  sorta  di  sim- 
biosi, per  adoprare  un'espressione  del  Borst^  fra  le  due  neofor- 
mazioni ;  r  una  e  1'  altra  costituiscono  nel  loro  insieme  un  tutto 
geneticamente  ben  coordinato.  Per  i  primi,  il  connettivo  neofor- 
mato viene  ad  avere  una  origine  flogistica  e  consegue  ad  uno 
stimolo  irritativo  in  rapporto  alla  proliferazione  delle  vie  biliari  ; 
per  i  secondi  ò  invece  di  natura  neoplastica,  primitiva. 

Dal  modo  come  s' inizia  questa  neoformazione  connettivale  e 
dai  caratteri  complessivi  del  connettivo  neoformato  derivano,  al- 
meno in  questo  mio  caso,  argomenti  in  favore  più  della  prima 
ipotesi  che  della  seconda,  generalmente  ora  accettata  dagli  Autori 
tedeschi. 

La  neoformazione  connettivale  non  è  mai  contemporanea  alla 
proliferazione  delle  vie  bilifere  :  s' inizia  invece  solamente  quando  per 
quella  si  sono  già  prodotti  cilindri  solidi  e  tubuli  biliari.  Questo 
connettivo  ò  ben  provvisto  di  vasi,  ricco  di  cellule  per  lo  più 
rotonde,  povero  di  fibre  e,  proliferando  con  una  certa  vivacità,  so- 
pravanza presto  da  ogni  parte  le  vie  biliari  neoformate  e  si  diffonde 
in  una  zona  piuttosto  ampia.  Ma  la  sua  diffusione^  il  suo  accresci- 
mento non  si  fa  in  modo  regolare,  sotto  forma  di  un  nodulo  ben 
limitato,  che  aumentando  in  grandezza  respinge  alla  periferia  e 
comprime  il  tessuto  vicino,  ma  all'  opposto  s' infiltra,  s' insinua 
con  ciuflB  leggeri  di  fibre  e  di  cellule,  fra  gli  elementi  del  fegato, 
li  divide  in  gruppi,  li  circonda.  Poi,  a  po'  per  volta,  la  sua  strut- 
tura si  modifica:  i  vasi  vi  scompaiono  quasi  completamente,  le 
fibre  si  fanno  numerose,  le  cellule  si  riducono  notevolmente  di 
numero  e  si  cambiano  in  elementi  sottili,  affusati  :  i  tubuli  biliari 
che  esso  contiene  divengono  un  po'  più  ampli,  acquistano  una 
parete  propria  fibrosa  e  qua  e  là  si  cominciano  a  vedere  piccole 
cisti.  E  le  modificazioni  strutturali  non  si  arrestano  a  questo  punto, 
ma  proseguono  ancora  fino  a  ridurre  il  tessuto  connettivo  prima 
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lasso,  delicato,  ricco  di  cellule,  in  un  tessuto  decisamente  fibroso. 
Se  esaminiamo  infatti  un  preparato  che  corrisponda  al  confine  più 
esterno  del  tessuto  cistico,  noi  troviamo  gruppi  di  cisti  in  mezzo 
ad  un  campo  connettivale  tanto  più  fibroso  e  più  povero  di  cellule 
tiuanto  più  dalla  sua  periferia  ci  si  avvicina  al  suo  centro,  alla 
parete  di  una  ciste. 

Questa  parete  è  costituita  da  fasci  connettivali  omogenei,  spesso 
4 nasi  sprovvisti  di  nuclei  e  decorrenti  in  modo  circolare  all'intorno 
della  cavità  che  delimitano.  Fra  il  tessuto  delicato,  ricco  di  cellule 
e  di  vasi  e  quest'ultimo  fibroso,  sclerotico,  contenente  cavità  cistiche 
corrono  tutti  i  gradi  di  passaggio  :  si  tratta  dunque  in  conclusione 
di  un  tessuto  connettivale  di  neoformazione  che  nelle  ultime  fasi 
del  suo  sviluppo  raggiunge  gradi  notevoli  di  sclerosi. 

I  sostenitori  della  sua  natura  neoptastica  prifttitivn  e  fra  questi 
il  Borrmann^  reclamano  a  sostegno  della  loro  ipotesi  il  fatto,  che 
all'  intorno  delle  cavità  cistiche  i  fasci  del  connettivo  hanno  un 
decorso  regolare,  circolai-e,  così  come  si  ha  negli  adenofibromi, 
lu^gli  adeuocistofibromi.  Ma  in  questa  disposizione  a  me  non  sembra 
clie  si  debba  riconoscere  una  prova  necessaria  di  quanto  affermano, 
nò  vedere  sempre  1'  espressione  di  una  coordinazione  genetica  fra  i 
titie  tessuti,  l'epiteliale  e  il  connettivale,  quale  veramente  si  ha  nei 
tumori  misti  citati.  Rimanendo  sempre  nel  preparato,  al  quale 
anche  sopra  mi  riportavo,  si  vede  nel  tessuto  connettivale  che 
contiene  le  cisti,  qualche  grosso  vaso  sanguigno,  ai-terioso  o  venoso, 
fasciato  da  un'  avventizia  robusta  4-6  volte  più  grande  del  normale; 
V  un  vero  e  proprio  anello  di  connettivo,  composto  di  fasci  omogenei, 
poverissimi  di  nuclei,  decorrenti  tutti  circolarmente  intorno  alla 
parete  del  vaso  e  colorati  dalla  fucsina  in  un  rosso  brillante. 

Parete  cistica  e  avventizia  del  vaso  hanno  il  medesimo  aspetto, 
la  medesima  struttura  e  sono  ambedue  il  resultato  di  una  neofor- 
mazione connettivale,  che  non  può  nel  primo  caso  avere  il  signi- 
I  il  iato  voluto  dai  sostenitori  della  teoria  citata,  per  la  ragione  che 
non  lo  ha  nel  secondo.  A  tutto  questo  deve  aggiungersi  un  altro  ar- 
gomento di  grande  valore  e  cioè  che  nel  tessuto  di  neoformazione, 
che  noi  ora  consideriamo,  si  trovano  numerose  fibre  elastiche,  come 
sì  ha  nel  connettivo  di  origine  infiammatoria,  come  eccezional- 
iiìente  capita  di  osservare  nei  tumori  di  natura  fibrosa. 
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Per  tutto  questo  mi  sento  autorizzato  a  concludere  che,  al- 
meno in  questo  mio  caso,  sembra  giusto  ammettere  per  la  neofor- 
mazione connettivale,  come  momento  etiologico,  una  irritazione  e 
riconoscerle  quindi  una  natura  flogistica  vera  e  propria. 

Un  altro  punto  non  del  tutto  chiarito  nella  storia  dello  svi- 
luppo della  degenerazione  cistica  del  fegato  riguarda  il  meccanismo 
per  il  quale  da  un  tubulo  si  può  passare  ad  un'ampia  cavità 
cistica. 

Nauwerk  e  ffufsmid  suppongono  che  l'ingrandirsi  delle  cisti 
sia  legato  ad  un  trasudamento  sieroso  attraverso  le  pareti  vasali  e 
in  parte  minore  anche  al  passaggio  di  leucociti,  v,  Kahlden^  il 
Terburgh  invece  pensano  che  ne  sia  causa  la  ritenzione  del  se- 
creto deir  epitelio  di  rivestimento.  Dmoehotvski  e  JanowsH  ammet^ 
tono  che  inizi  la  dilatazione  la  ritenzione,  ma  che  dopo  la  conti- 
nuino la  caduta  dell' epitelio  e  i  prodotti  del  suo  disfacimento.  Il 
Bm'st  ammette  per  la  formazione  delle  cisti  una  trasudazione  ed 
una  essudazione  attraverso  le  pareti  vasali  associata  ad  una  aumen- 
tata attività  secemente  dell'  epitelio  ed  ai  prodotti  della  sua  ca- 
duta e  del  suo  disfacimento.  Siegmund^  t\  Hippel  non  si  pro- 
nunciano in  modo  chiaro. 

Contro  tutti  questi  autori  che  ripongono  la  causa  della  dilata- 
zione cistica  in  un  aumento  di  pressione  nell'  interno  della  cavità, 
contro  i  sostenitori  di  questa  ipotesi  che  si  potrebbe  chiamare  dello 
sfiancamento,  si  leva  il  Borrrnnnn,  Egli  fa  osservare  che  non  ò 
possibile  che  la  pressione  raggiunga  nell'interno  cifre  così  elevate 
da  vincere  la  resistenza  di  una  parete  fibrosa  e  grossa.  Se  ciò  av- 
venisse, non  solo  si  dovrebbe  avere  la  cessazione  della  secrezione 
epiteliale,  ammessa  da  molti  come  causa  precipua,  ma  anche  la 
morte  dell'  epitelio  stesso.  Ed,  adottando  anche  in  questo  caso  il 
concetto  espresso  dal  Ribbert  a  proposito  specialmente  delle  cisti 
dell'  angioma  cavernoso,  egli  ammette,  che  la  vera  causa  della  dila- 
tazione è  da  ricercarsi  al  di  fuori  della  cavità  e  precisamente  in 
un  ingrossamento  della  sua  parete.  «  Das  Bindegewebe,  scrive, 
vermehr  sich  jedoch  vorwiegend  in  der  Langsrichtung,  nicht  aber 
durch  Dicken.  resp.  Breitenzunhame.  Die  neu  producierten  Ele- 
mciite  liaben  doch  dieselbe  Richtung  und  Anordnung  wie  die 
praexistierenden  ;  der  Faserverlauf  geht    circulàr    um    den    Raum. 
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Darum  betonte  aiich  Rihberi^  dass  dasjenige  Bindegowebe  durch 
sein  Wachstum  die  Cyste  vergròssen,  welches  die  parallele  der 
Cystenoberflàche  verlaufenden  Qefàsse  begleitet  Wenn  wir  uns  dies 
Gewebe  in  Wiicherung  denken  und  zwar  in  langsam  progressiver, 
iiicht  secundàr  schrumpfender,  so  wird  der  Ring  doch  gròsser  und 
grosser  durch  Einschieben  immer  neuer  Elemente,  nicht  etwas 
kleiner.  Letzteres  konnte  doch  nur  zu  stande  kommen  durch  anfaugs 
eutzundlich  gewuchertes,  secundàr  aber  schrumpfendes  Bindegewebe, 
nicht  aber  durch  langsam  prolieferierendes,  im  neoplastìchen  Sinne 
wachsendes,  das  nicht  zu  Schrumpfung  neigt.  Darin  steckt  eben  der 
wesentlich  Unterschied  » . 

Ma  questa  ipotesi,  anche  lasciando  indiscusso  se  abbia  o  no 
veramente  valore,  non  è  di  per  sé  accettabile  nella  totalità  dei  casi. 
Il  Horrmann  parla  di  un  connettivo  che  lentamente  prolifei-a  e  si 
sviluppa  nel  senso  neoplastico;  ma  non  sempre  il  connettivo  che 
compone  la  parete  delle  cisti  o  che  si  trova  fra  loro  interposto  ha 
una  tale  natura  :  qualche  volta,  come  in  questo  caso  da  me  illu- 
strato^ sembra  avere  piuttosto  origine  e  carattere  flogistici.  Quando 
cosi  ò,  r  ipotesi  emessa  dal  Borrmann  non  ò  veramente  accettabile. 
Del  Borrmann  sono  invece  giusti  alcuni  appunti  critici  alla  teoria 
che  dianzi  ho  chiamato  dello  sfiancaviento. 

Essa  ha  realmente  il  torto  di  non  curai*si  affatto  delle  condi- 
zioni della  parete  che  delimita  le  cavità. 

La  pressione  può  aumentare  nell'interno  per  fatti  di  natura 
diversa,  quali  V  accresciuta  secrezione  degli  epitelii,  la  loro  cadutii 
con  ingombro  della  cavità,  forse  anche  la  trasudazione  per  parte 
dei  vasi  sanguigni  vicini,  ma  tale  aumento  non  sarebbe,  mi  pare,* 
di  per  so  capace  d'indurre  uno  sfiancamento  grave  della  parete, 
se  in  questa  non  si  avverassero  condizioni  che  ne  diminuiscono  la 
resistenza.  E  queste  condizioni  debbono  verificarsi  in  seguito  alla 
sclerosi  progressiva  che  invade  il  connettivo  della  parete  ;  quanto 
più  la  sclerosi  è  avanzata,  tanto  più  la  parete  si  assottiglia  e  si  la- 
scia facilmente  distendere. 

Aumento  della  pressione  dall'  interno,  diminuzione  di  i^istenza 
da  parte  della  parete,  sono  a  mio  modo  dì  vedere  i  due  fattori  pa- 
togenetici  principali  della  dilatazione  cistica. 
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Nel  fegato,  a  noduli  onici  o  multipli,  ma  sempre  circoscritti, 
sono  stati  osservati  focolai  di  neoformazione  di  canali  biliari,  sotto 
forma  di  tubali  od  anche  di  piccole  cisti  e  sono  stati  interpretati 
come  adenomi  biliari. 

Più  spesso  però  si  trovano  nel  fegato  focolai  multipli  e  mal 
circoscritti  di  formazioni  cistiche,  alle  quali  si  associa  in  tutto  il 
parenchima  una  attiva  e  diffusa  proliferazione  delle  vie  bilifei'e. 
Questa  proliferazione  collaterale  venne  interpretrata  dal  i\  Hippel 
come  conseguente  ad  ima  specie  d' irritazione  che  i  focolai  di  pro- 
duzione cistica  esercitano  suir  insieme  delle  vie  bilifere^  cosi,  come 
per  esempio  avviene  in  quasi  tutti  i  casi  di  cirrosi  epatica  e  di 
neoplasma.  Ma  la  supposizione  del  i\  Hippel  non  è  stata  raccolta 
da  alcuno  e  quella  proliferazione  diffusa  è  oramai  da  tutti  spiegata 
non  come  un  fatto  aggiunto  e  dì  sovrapposizione,  ma  come  la 
prima  radice  di  tutto  il  processo  morboso.  Nella  generalità  dei  casi 
non  si  trovò  che  il  fegato  fosse  cirrotico,  almeno  tipicamente  ;  non 
si  trovò  mai  una  ostruzione  delle  vie  di  efflusso  biliare,  eccettuato 
il  caso  del  Wiixel  nel  quale  si  aveva  un'  atresia  del  coledoco,  e  le 
esperienze  dimostrarono  poi  che  1'  occlusione  dei  dotti  biliari  mag- 
giori non  è  di  per  so  sufBciente  a  indurre  una  tale  proliferazione 
nò  una  tale  dilatazione  dei  dotti  neoformati.  Si  videro  invece  nel 
processo  morboso  caratteri  riferibili  ad  una  forma  neoplastica  pt^i^ 
miiiva^  si  trovò  che  in  qualche  caso  la  malattia  ò  certamente  con- 
genita e  per  questi  caratteri  e  per  esclusione  si  concluse  dal  Kaki-- 
den,  per  il  primo,  che  la  degenerazione  cistica  del  fegato  ò  un  vero 
tumore,  cioè  un  adenoeisiofna^  un  adenocisiofibroma  da  porsi  a 
fianco  déiV  adefioma  biliare^  del  quale  ho  avanti  fatto  cenno.  Per 
il  Bamt  od  il  Borrniann  il  tumore  avrebbe  la  sua  origine  in  un 
fine  disturbo  sopraggiunte  nel  periodo  di  sviluppo  del  fegato  a 
modificare  i  rapporti  reciproci  fra  V  accrescimento  del  connettivo 
e  quello  dell' epitelio  biliare.  Questa  ipotesi  è  però  suscettibile  di 
critica  :  intatti,  poiché  essa  vale  per  il  fegato  cistico  del  neonato  e 
per  quello  dell'  adulto,  che  ne  ha  i  medesimi  caratteri,  il  processo 
morboso  che  prende  origine  da  un  disturbo  nella  normale  evolu- 
zione, verrebbe  ad  avere  un  periodo  di  sviluppo  o  di  latenza  stra- 
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uamente  diverso,  da  pochi  giorni  a  moltissimi  anni,  secondo  i  casi. 
Tiìtti  le  parti  del  fegato  ne  sono  colpite,  ma  in  grado  vario:  qua  ò 
manifesta  una  semplice  proliferazione  dei  dotti  biliari,  là  si  è  già 
costituita  una  zona  cistica,  e,  poiché  la  causa  fu  identica  e  colpi 
tutto  il  fegato  nellp  stesso  momento,  bisogna  ammettere  che  il  pro- 
cesso morboso  vari  fortemente  e  stranamente  la  propria  energia  di 
sviluppo  in  uno  stesso  caso,  nei  diversi  segmenti  di  uno  stesso  fe- 
gato, che  di  fronte  al  neoplasma  si  trovano  in  condizioni  piena- 
mente corrispondenti.  Questa  variabilità  non  può  venire  bene  spiegata 
dalla  teoria  neoplastìca  :  essa  si  limita  a  constatare  la  mancanza  di 
fenomeni  infiammatori  acuti  o  subacuti,  la  mancanza  della  cirrosi 
e  della  stasi  biliare  e  sussiste,  come  scrive  il  &iegmuììd^  per  esclu- 
sione. Io  invece  penso  se  almeno  in  qualche  caso  la  degenerazione 
cistica  del  fegato  non  corrisponda  per  i  suoi  caratteri  anatomo- 
patologici  a  certe  forme  di  degenerazione  cistica,  d'origine  infiam- 
matoria, che  si  osservano  in  altri  organi  e,  sovrattutto,  nella  mam- 
mella. Come  nella  mastite  cistica,  così  pure  nel  fegato  cistico  si 
troverebbero  casi  nei  quali  la  lesione  acquista  per  speciali  condi- 
zioni evolutive  carattere  e  impronta  proprii  quasi  di  una  forma 
neoplastica,  e  casi  nei  quali  è  più  chiaramente  scolpita  la  natura  e 
r  origine  sua  infiammatoria.  Così,  volendo  riassumere  neQe  sue  suc- 
cessioni il  processo  morboso  in  parola,  a  me  sembra  che,  coi  dati 
ricavati  dall'  esame  istologico  del  caso,  si  possa  ammetterne,  come 
causa  molto  probabile,  uìui  irritaxioìie  ad  esponente  minimo^  ad 
axione  prohitigata  e  farse  coniiniia^  localixxata  al  sistema  delle 
vie  biliari,  per  la  quak  si  ha  in  un  primo  temjH),  smluppo  di 
connettivo  alV  intorno  di  esse,  poi  una  loro  proliferazione  alla 
quale,  per  lo  stimolo  nuovo,  consegue  una  attiva  proliferazione 
couìiettivale  :  i  detti  biliari  di  miora  forma ximie  vamw  succes- 
si rameìite  incontro  a  dilatarsi  per  V  aumento  della  pressioìie  in- 
terna, e  per  la  diminuita  resistenza  della  parete. 

La  presenza  di  un  connettivo  abbondante  air  intorno  dei  dotti 
'  biliari  fu  notata  da  altri,  così  per  citarne  alcuni,  dal  lìoye^  dal- 
l'tf/j;/?^/,  dal  Siegmund.  Rolleston  e  Kantack  descrissero  in  un 
neonato  di  un  mese  una  degenerazione  cistica  del  fegato,  diffusa, 
accompagnata  da  una  cirrosi  biliare.  Intorno  ai  vasi  biliai-i  si  ve- 
deva un  grosso  anello  di   connettivo,  ora  molto  ricco  di    cellule, 
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ora  a  tessitura  fascicolata.  Mancava  ogni  segno  clinico  ed  anatomo- 
patologico  di  una  stasi  biliare:  d'altra  parte,  data  Tetà  del  soggetto 
G  le  condizioni  della  lesione,  è  probabile  che  la  cirrosi  biliare 
rappresentasse  uu  fatto  patologico  iniziatosi  anche  prima  della 
funzione  biligena  del  fegato.  Così  almeno  pensano  gli  AA. 

In  conclusione,  T  aumento  del  connettivo  all' intorno  dei  dotti 
venne  constatato  con  una  certa  frequenza,  ma  nessuno  degli  autori 
citati  vi  pose  attenzione  come  ad  un  fatto  importante  nella  pato- 
genesi del  fegato  cistico.  È  certo  che,  almeno  nel  mio  caso,  esso 
rappresenta  il  primo  segno  della  lesione  ed  è  avvertibile  anche  in 
spazi  nel  resto  completamente  integri.  Importante  sarebbe  decidere 
se  la  proliferazione  di  vie  biliari  è  una  conseguenza  diretta  di  que- 
sti fatti  di  periangicolite.  Io  lo  credo,  ma  non  è  possibile  indi- 
carne il  meccanismo  :  però  fra  V  altro  si  può  anche  supporre  che 
la  neoformazione  avvenga  in  corrispondenza  ed  in  causa  di  una 
stenosi,  di  una  occlusione  verificatasi  in  un  tratto  di  un  dotto  bi- 
liare strozzato  da  questi  anelli  di  connettivo  fibroso.  Debbo  però 
confessare  che,  almeno  nel  mio  caso,  non  trovai  mai  canali  biliari 
ristretti  od  occlusi  ;  ne  trovarono  invece  il  Sabourin  ed  il  Muller  : 
quest'  ultimo  tenne  anzi  il  reperto  in  un  certo  conto  per  la  inter- 
pretazione del  fegato  cistico. 

Berna,  giugno  1906. 

Letteratura. 

1.  BoBROW,  Grosse  Lebercyste.  (Centralblatt  f.  Chir.,  1899). 

2.  BoYE,  CystenlelKM-  iind  Cystennieren.   (C(Mitrall>latt  f.   innere  Med., 

1902). 
8.   BoRRMANN;    Zar    Frage  <ler  cystischen  Entnrtimg    der    Lel>er.  (Bi- 
l)liothecn  medicii,  Abt.  G,   1900). 

4.  BoRST,  Die  Kongenitalen    CystÒBen    Neubildungen    der    Niere    und 

Lel)er.  (Fest^hrift  der  Phys.  med.  Gesellscbaft  z.  Wiirzburg,  1809). 

5.  CiiROBACH,   Ein  Fall  vou  Lebercysten.  (Wiener  Klin.  Wocli.  1898). 

6.  I)mo<'howski  e  Janowks,  Totale  cystisclie  Entartnng  der  Leber  und 

der  Nieren.  (Ziegler's  Beitrage,   Bd.   16,   1894). 

7.  Greknish,  Uel>er  <l.  Adenoni  d.  Lel)er.  (Wiener  Med.  Jahrbiicher,  1882). 

8.  Hrnke,  Cystenleber  und  Cystennieren  bei  einem  neugeboren .  (Allgni. 

med.  Centralblatt,  1902). 

9.  HiPPKL,  Eiu  Fall  von  multiplen  Cystadenonien  der  Gallegiinge  rait 

Uvirelil>ruek  in  V  Gefiissistem.  (Virchow's  Arehiv,  Bd.  128,  1891). 
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10.  HovFMANN,  Ueber  wabre  Cysten  der  Lebei  mit  besonderer  Beruck- 
HÌchtiguiif^  der  KlìniBcli  bedeutiingsyollen  Cystadetioin.  (Mitt.  a.  d. 
Greiizgebieten  der  Med.  und  Cliir.,  Bd.  X,  1902). 

11.  Kahlden,  Uelìer  die  Genese  der  multilokulHreii  Cystennìere  und 
Cystenleber.  (Ziegler's  Beitrage,  Bd.  XIII,  1898). 

12.  Kelsch  et  KiEKEB,  Contributions  à  1'  histoire  de  1'  adeuóme  du 
foie.  (Arch.  de  phy».  nomi,  et  pathol.,  Pari»,   1876). 

13.  JoHNSONN,  Cystic  dinease  of  Kidney  an  Li  ver.  (TrauRact.  of  ]iat]t. 
soc.  of  London,  V.  49). 

14.  Lepmann,  Ueber  die  echten  Cyfiten  der  Leber.  (Dentwhe  Zeit.  f. 
Cbir.,  Bd.  LIV). 

15.  MiìLLER,  Ueber  Cystenleber.  (Virchow's    Arch.,    Bd.  154,   1901). 

16.  Nauxyn,  Ueber  d.  Entw.  der  Lel)erkix»b8e.  (MùUer'a  Archiv,  1866). 

17.  lloLLi':STON  e  Kanthack,  Ein  Beiti-ag  zur  Pathologie  der  cystiAchen 
Erkrankung  der  Leber  in  Neugeborenen.  (Virchow's  Archiv,  Bd. 
130,  1892). 

18.  Sabourin,  Snr  un  cas  d'angiomes  biliaireH  dauH  la  Cirrhose  du 
Foie.  (Archi veR  de  FhyBiol.,  1882)  j  Sur  un  caR  de  dégénérescence 
kyRtique  du  foie  et  dea  reins  chez  l'adulte.  (Ibidem). 

19.  SiEGMUND,  Ueber  eine  cyRtische  GteschwulRte  der  Lel»er  (Grallenga- 
mystadenom).  (Virchow's  Arch.,  Bd,  115,  1889). 

20.  Steiner,  Beobachtung  iiber  polycystiRche  Degeneration  der  Xieren 
und  der  Leber.  (DeutRche  Med.  Woch.,  1898,  1899). 

21.  Terbuugh,  Ueber  Leber  und  Cystenniere.  I.  I>.  Bonn.  1882.  Ci- 
tato da  Borrmann. 

22.  WiTZEL,  Heiuicephalus  niit  grossen  Lelwrcysten,  Cystenniercn  und 
einer  Reihe  anderer  MisBbildungen.  (^Oentralblatt  f.  Gyniikologie, 
1880). 

Spiegazione  delle  Agore. 

Figura  1.  —  Kor.  oc.  comp.  4,  ob.  8.  Uno  spazio  triangolare  a  di- 
stanza della  zona  cistica.  Si  nota  neofoimazione  di  vie  biliari  sotto 
forma  di  cilindri  epiteliali  solidi  e  alP  intornio  del  dotto  biliare 
un  forte  aumento  di  connettivo. 

Figura  2.  —  Periferia  di  uno  spazio  triangolare  in  vicinanza  della 
zona  cistica.  Neoformazione  di  vie  biliari  sotto  forma  di  cilindri 
epiteliali  solidi  o  di  una  semplice  colonna  di  cellule  che  sì  spinge 
dentro  un  lobulo  epatico.  InfìUrazione  di  cellule   piccole  rotonde. 

Figura  3.  —  Condizioni  del  tessuto  epatico,  in  immediata  vicinanza 
della  parete  di  una  cisti. 
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[Dali/Istituto  d'Igiene  della  R.  Unitersità  di  Pakma], 


BICERCHE  BAITERIOLOOICHE  SJJLVHOG^CnOLERA 

SPECIALMENTE  IN  RAPPORTO 

ALL'  «AVVELENAMENTO    DA    CARNE*. 


DoTT.  GIUSEPPE  FELICE  OARDENOHI,  libero  docente. 


Studiando  batteriologicamente  non  pochi  «  avvelenamenti  da 
carne  »  a  forma  prevalentemente  gastrointestinale  verificatisi  in 
Parma  negli  ultimi  due  anni,  ho  avuto  occasione  di  portare  la  mia 
attenzione  sui  numerosi  microrganismi,  che,  dal  1888  ad  oggi^  rou 
venuti  ad  aggiungersi  alla  prima  specie  isolata  in  casi  consimili  a 
Frankenhausra  da  Oàrtfier^  e  principalmente  sulle  interessanti  affi- 
nità che  questi  microrganismi  presentano  con  altri  non  meno  im- 
portanti nella  patologia  umana  o  veterinaria,  insieme  ai  quali  co- 
stituiscono un  gruppo  bacterico,  che  prende  generalmente  il  nome 
dal  bacillo  dell' Hog-cholera. 

In  ften«o  lato  sotto  la  denominazione  «  gruppo  dell'  Hog-eliolera  », 
.secondo  il  significato  attribnitogli  originariamente  da  Smith  in  baue  ad 
osservazioni  morfologiche  e  cliniche,  ampliate  ed  integrate  poi  dalle 
ricerche  di  Jhtrham,  de  Xobele,  Trautmann,  SchottmUlUr,  Smidi,  Bòlme, 
ed  altri  (ricerche  particolarmente  intese  allo  studio  comparativo  degli 
apparati  ricettori  delle  singole  specie  per  mezzo  di  sieri  specifici),  si 
comprendono  i  seguenti  microrganismi  : 

1.  I  bacilli  delV  Hag-ehclera  propriamente  detti,  cioè  il  tipico 
bacillus  eholerae  9ìm,  Salmon  e  Smith  {b.  mipestifer,  KrUse  ;  Salmoìiel- 
la,  Lignières)  e  le  sue  varietà,  molte  delle  quali    sono  «tate    studiate 
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minutamente,  dal  punto  di  vista  delle  differenze  nella  morfologia  e 
nella  azione  patogena,  da  Smith ^  Weich  e  Clement,  Moore,  ecc.,  mentre 
ulteriori  varietà  (ne  non  forw*  spe<»ie  distinte)  sembra  debbano  ammet- 
tersi, anche  a  completa  parità  di  tutti  gli  altri  caratteri  biologici,  in 
base  al  diverso  comportamento  di  fronte  ai  sieri  immunizzanti  e  agghi- 
tinanti  (de  XobeleJ. 

2.  Il  hacillus  typhi  murimn,  Loffler,  già  dallo  stesso  scopritoix* 
riconosciuto  morfologicamente  e  funzionalmente  molto  simile  al  Iwitterio 
dell'  Hog-cliolera,  la  qual  cosa  è  confermata  dalle  ricerche  di  Smith, 
De  Noheìe,  SmUlt  e  specialmente  da  quelle  recenti  di  Wassentuinn , 
Osteria^  e  Citron,  che  hanno  messo  in  luce  il  potere  immunizzante 
reciproco  dei  due  microrganismi,  tra  i  quali  non  esisterebbero  se  non 

diiferenze  nelUi  virulenza  per  le  diverse    specie   animali  (« ist  das 

gegeìiseitige  Verhalten  der  Sehweinejìest  und  der  MausetyphuS'hacUìen 
derart  za  charakterisiren,  da^a  Hch  culturell  und  gegeniiher  Immun84^Ì8 
volk&mmen  gleichurtig  verhalten  und  nur  dureh  virnlenziniterschìede  ge- 
geniiher verschieden^.  Thierarten  untergcheiden  »). 

3.  Il  hacillus  paratyphi  alcalifaeiens,  Schottmiilìer,  più  noto  come 
paratifo  li,  il  quale  è  a  ritenersi  molto  diffuso  ed  è  stato  riscontrato 
in  numerose  forme  intestinali  sporadiche  ed  epidemiche  caratterizzate 
in  genenile,  risi)etti»   alla    infezione  tifosa,  da  una  maggiore    mitezza. 

Bohnoff  ha  messo  in  luco  i  rapporti  stretti  che  paesano  tra  il  b, 
tf/phi  murium  e  il  paratifo  B  ,  Smidt  quelli  esistenti  tra  questo  e  il 
b,  suipestifer.  Secondo  Hayo  Bnms  e  Kayaer  è  a  ritenersi  con  molta 
probabilità  identico  al  paratifo  B  il  bacillm  hremensis  fehris  gastricae, 
Kitrth. 

4.  I  baeilli  dslV  «  avvelenamento  da  carn4i  »  a  forma  prevalen- 
tamente  gastro-enterica  o  almeno  una  parte  di  essi. 

Già  Silòerachmidt  in  un  caso  da  lui  osservato  potè,  dalle  carni  in- 
criminate, isolare  un  microrganismo  così  prossimo  al  h,  sui]}e8tifer,  da 
essere  indotto  a  ritenere  che  hi  carne  dei  suini  affetti  da  Hog-cholera 
fosse  in  grado  di  determinai'e  —  e  determinasse  in  pratica  molte  volte 
—  la  caratteristica  enterite  da  ingestione. 

Secondo  tle  Nohele  i  bacilli  dell'  «  avvelenamento  da  carne  »  si 
dividerebben)  in  due  sottogruppi  : 

1**,  tipo  il  h,  enteritidia,  Odrtìier  (Frankenhausen),  comprendente 
i  bacilli  di  Morseele  e  Gent  fv,  Eì*mengenJ,  di  Bruges,  Bruxelles  e  Vii- 
lebroek  (de  Nohele),  di  Rumffeth  e  Haustedt  (Fischer). 

2*,  tipo  il  bacillo  di  Aertryck  (de  Nohele),  comprendente  i  b.  di 
Breslavia  (Fliigge),  di  Posen  (Oilniher),  di  Hatton  e  Chadderton  (I>ur- 
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ham)f  di  Sirault  (Hermann),  di  Chainiifout  (v,   Krmetigen),  di    Maiii-el- 
beek  (de  Nohele), 

Al  secondo  sottogruppo  spetterebbe,  ai  preferenza  del  primo,  un 
posto  a  fianco  del  h.  Hnipestifer.  Scrive  infatti  r.  EnnenifCH  ;  «  IHese 
gntppe  konnte  a  neh  me  de  Xohele  rort/efichlagen  hat,  aU  iypìsvhen  Ver- 
treter  den  8chweiìhej}est'  (Hoff-cholera-)  BaeiUuft  haben.  In  der  That 
he^itz  die  Hoij-choUra  alle  Mffenschaften  dett  Microrgankmntt  ron  Aer- 
tnfck,  und  verhàlt  sich  aneh  (jegenìiher  dem  agtjlutinierenden  Serum 
tjenan  gìeieh  ». 

Le  rì<*erche  iM>8t«riori  di  Trantmnnn  conferinaino  la  distinzione  di 
de  Nobeìe,  dimostrando  altresì  che  il  tipo  di  Aertryck  (al  quale  è  da 
aggiungere  un  bacillo  isolato  da  Traatmann  st(*sso  a  Diisseldoif)  è 
«  straordinariamente  vicino  »  non  solo  al  h.  snipestifer,  ma  amcora  al 
paratifo  B  di  Si'hotfmiiHer,  mentre  il  tipo  che  fa  capo  al  h,  ententidis 
di  Gdrfner  si  avvicina  miiggioruiente  al  paratifo  A,  assai  più  raro  del- 
l' altro  e  assali  meno  importante  nellai  patologia. 

Una  im[KU'tante  conferma  è  venuta  allatto  recenteniente  i>er  op«'ra 
di  KoUe,  che  in  base  a  richerche  proprie  e  di  alcuni  suoi  allievi,  ri- 
conosce la  «  equivalenza  »  tra  il  paratifi)  B,  il  b.  del  tifo  dei  topi  e 
una  parte  dei  microrganismi  dell'enterite  da  ingestione  di  carni. 

Unico  punto  sul  tonale  esiste  ancora  qualche  controversia  è  quello 
riguardainte  il  h,  enteritidiH,  Gdrtner,  Abbiamo  veduto  che  de  Sobele  v 
altri  ne  fanno  il  rappresentante  di  quei  microrganismi  dell'  «  avvele- 
namento da  carne  »,  che  più  si  discostaiuo  dal  jiairatifo  B,  e  dal  b. 
dell'  Hog-cholera.  Per  contro  Drigalski  lo  classifica  sotto  il  tipo  di 
Aertrvck  e  lionhoff  e  Sehottmiiller  ne  rilevano  alcune  affìnitai  col  pa- 
rali ifo  B. 

Probabilmente  (e  taile  è  anche  l'opinione  di  lUihme)  (lueste  con- 
tnMldizi(Hii  si  devono  al  fatto  che  colture  di  svariata  origine  e  non 
indubbia  diaignosi  vtmno  ormai  sotto  il  nome  del  b.  di  Gdrtner^  cosic- 
ché non  è  improbabile  che  gli  accennati  sperimentatori  abbiano,  senza 
sjiperlo,  studiato  microrganismi  appartenenti  al  tipo  di  Aertryck. 
D'  altrai  i>arte  Lubarneh  patria  di  un  1>.  di  Gdrtner  che  coaigula  il  lattcr, 
e  io  stesso  ne  ho  studiato  uno  stipite  che  presentai  va  qualche  aifiinitai 
col  b.  eoli,  come  san\  detto  in  seguito. 

5.  11  bacìi Ihh  psittueoHÌ»,  ym'ard,  che  già  Ditrìmm  e  de  Sobele 
hainno  ric<mosciuto  affine  coi  luicilli  del  ti|)o  di  Aertryck,  e  recente- 
mente; Bohme  hai  utilizzato  jier  ottenere  sieri  aigglutinainti  e  anche  pro- 
traittivi  (se  non  c<oni  pietà  mente  protettivi)  verso  gli  altri  microrganismi 
del  grupiK)  dell'  Hog-cholera. 
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Con  ano  stesso  .siei-o  in^livalente  ottenuto  da  vari  stipiti  di  b.  sni- 
jfcfftifer  Bòhnie  osservò  l' ngglutinazioue  a  diluzione  quasi  uguale 
(circa  1  :  6400)  dei  b.  :  Huipestifer^  Aertryck,  paratifo  B  e  imitacosh. 
6.  Il  haHìlH»  morbi fican9  bovis,  Basenau,  isolato  dalle  carni 
di  una  vacca  macellata  d'urgenza  per  malattia.  l>e  yobeU  lo  ritiene 
vicinissimo  e  forse  identi^x)  al  b.  di  Aertryck.  Ha^o  Brum  e  Kaif^er 
siccennano  in  genere  alla  sua  affinità  coi  paratifi.  Trantmann  lo  colloca 
in  un  gruppo  a  parte,  ma  dalle  sue  tal>elle  risulta  evidente  che  il  ba- 
rillo  di  Basenuu  è  prossimo  ai  microrganismi  del  tipo  Aertryck  e,  ben- 
ché in  minor  grado,  al  paratifo  B,  mentre  è  invece  nettamente  distinto 
dai  microrganismi  del  X\\to  di  Gartner  e  del  paratifo  A. 

Questi  sei  sottogruppi  costituiscono,  allo  stato  attuale  della 
batteriologia,  il  «  gruppo  dell' Hog-cholera  »  notevolmente  esteso 
dalla  erìgi  Daria  accezione  di  Smith  e  forse  non  ancora  completo, 
dovendosi  probabilmente  includere  in  esso  anche  altri  microrgani- 
smi, e  così,  secondo  Hayo  Bruns  e  Kayser  il  ricordato  b,  brefuen- 
8is  febris  gastrieae^  Ktirth  e,  secondo  De  Nobele^  il  b.  di  MaU 
rox^  uno  dei  molti  isolati  nella  diarrea  dei  vitelli. 

È,  come  si  vede,  una  grande  famiglia  microbica  che  sta  a 
fianco  dei  b.  di  Eberth  e  di  Escherieh;  i  suoi  confini  non  sono 
ancora  ben  determinati  e  vanno  digradando  più  o  meno  insensi- 
bilmente verso  le  famiglie  vicine. 

In  senso  più  stretto  si  intende  per  «  gruppo  dell' Hog-cholera  :» 
il  solo  tipico  h,  »uipestifeì'  colle  sue  varietà^  le  quali  non  sono  po- 
che nò  prive  di  importanza,  cosicché  v.  Ermengen,  accennando  alle 
ricerche  di  De  Nobele  (più  sopra  ricordate)  sul  comportamento  di 
vari  stipiti  del  siiipeMifer  rispetto  ai  sieri  specifici,  scrive:  <  es 
ìnacht  dies  die  Annahme  sehr  wàhrscheinlich^  das-s  sich  unter  der 
yemcinsamen  Bexeichnuiig  con  Hog-choUra,  Varietafen  mid  seUmt 
rerschiedene  Speeies  befinden  >  !  Noi  ci  troviamo  dunque  anche 
qui  di  fronte  a  determinazioni    specifiche  non  definite,  né  sicure. 

Comunque,  chiamando  a  soccorso  tutti  i  mezzi  diagnostici  ca- 
paci di  dare  qualche  lume,  ho  potuto  identificare  diversi  micror- 
ganismi nei  casi  di  «  avvelenamento  da  carne  »  da  me  studiati,  e 
tra  essi  uno  che  non  differiva  per  nulla  dal  b.  sìiipestifer  così  come 
è  tipicamente  descritto  dagli  autori  che  se  ne  sono  occupati:  So/- 
mail  e  Smith^  Baccuglia,  Preisz^  Karlinski^  Joest^  eoe. 
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Tutte  le  volte  che  ci  si  trova  di  fronte  a  gastro-enteriti  da  inge- 
stione di  carne  si  cerca  naturalmente  di  determinarne  la  etiologia: 
l'indagine  non  è  però  sempre  facile  nò  la  risposta   esauriente. 

Si  può^  io  credo,  ammettere  a  priori  c^me  possibile  una  delle 
seguenti  ipotesi: 

1.  Carni  provenienti  da  animali  ammalati  o,  meglio  e  più 
genericamente,  carni  privi itivawente  infette. 

2.  Carni  originarìameiito  sane,  ma  inquinatesi  seeofìdarta- 
vienie^  al  momento  cioè  della  lavorazione,  pd  contaito  caD  carni 
infette  o  per  Tuso  di  strumenti  che  abbiano  servito  in  precedenza 
per  carni  infette  e  non  siano  stati  sottoposti  a  sufiicienti  misure 
di  nettezza  e  disinfezione. 

3.  Carni  originariamente  sane  e  mantenutesi  t^li  anche  du- 
rante la  lavorazione  o  preparazione,  ma  inquinate  tardivamente 
per  opera  di  microrganismi  patogeni  sparsi  nell'ambiente. 

Quest'  ultima  possibilità  ò  eoliamente  la  meno  facile  a  dimo- 
strarsi e  forse  la  meno  frequente  in  pratica,  poiché  non  abbiamo 
nessuna  ragione  i^er  ritenere  che  il  b.  enteritidis  e  i  microrgani- 
smi affini  siano  molto  diffusi  nell'  ambiente. 

Noi  ci  vediamo  perciò  ricondotti  a  una  delle  due  prime  possi- 
bilità e  cioè  air  origine  diretta  iV  caso)  o  indiretta  (2^  caso)  del- 
l' «  avvelenamento  *  da  carni  primitivamente  infette. 

È  questa  1'  opinione  di  Trauimann  a  proposito  del  caso  da 
lui  osservato  a  Dusseldorf  (  «  Die  Móghli(:h1mt^  dass  alle  sverkanfte 
Fleisch  atifdnglich  gesund  gewesen  ist  und  nnr  «  xufallig  »  in^ 
fìcirt  worden  sei^  ist  nioghlich,  aber  nicht  wahrschelnlieh.  Denn 
einmal  haben  die  Untersuchungen  d^^r  fruhereìi  FleiscUvergiftiiU" 
gcìt  gelehrt^  da,ss  dn^  Krankmaekerule  Fleisch  ivohl  okne  Aiisìiahme 
con  bereits  Kranken,  meisi  nothgeschlachteten  Thiere?i  stammt,  dami 
anch  ini  meiìies  Wiaseìis  kein  Fall  hekunnt^  wo  disse  infeetiosen 
Baclerien  in  nnversenchier  Urngebiing  dss  Menschen  nachgewiesen 
worden  ivdreìi.  *)  e,  in  genere,  di  v,  Ermengen  («  Indessen  sind 
die  kraìikheitserscheinungen,  ivekhes  durch  urspriinglick  norma- 
les,  aber  nach  SchUichtuìig  gesuììdheitschadlich  gewordenes  Fleisch 
vernrsacht  iverden,  in  Wirklichkeit  dusserst  selten  »). 

Così  essendo  le  cose,  si  dovrebbe  concludere  che  i  microrga- 
nismi causa  dei  fenomeni  morbosi  nel  caso  da  me  studiato  (si  trat- 

Amio  LX.  -  1»0«.  4« 
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tava  di  carne  suina  e  precisamente  di  «  cicciolata  >  e  cioè  di  re- 
sidui e  ritagli  svari  atissimi  di  organi  e  tessuti  portati  a  40-45 
gradi  e  compressi  con  un  torchio  per  estrarne  il  grasso,  cosicché 
assumono  la  forma  come  di  grandi  focacce)  esistevano  primitiva- 
mente nelle  carni  incriminate  e  che  queste,  con  tutta  probabilità, 
appartenevano  ad  animali  ammalati. 

A  me  sembra  tuttavia  che  una  simile  conclusione  (assai  im- 
portante dal  punto  di  vista  della  polizia  sanitaria)  non  sia  com- 
pletamente giustificata  se  non  si  .conosce  la  diffusione  e  la  distri- 
buzione del  6.  suipestifeì'  e  dei  germi  consimili  nei  suini  e  sia 
escluso  che  essi  possano  trovarsi  neir  organismo  di  questi  animali 
anche  all'  infuori  dello  stato  di  malattia. 

II. 

Una  tale  ricerca  non  è  a  mia  conoscenza  e  mi  è  sorto  per- 
tanto il  proposito  di  portare  un  contributo  air  argomento. 

Il  ricordo  delle  importantissime  ricerche  di  Karliìiski  ed  altri 
sulla  diffusióne  del  b,  misepticus  e  dei  suiseptisimili,  mi  faceva  pen- 
sare che  lo  studio  che  avevo  in  animo  di  compiere,  potesse  avere 
interesse  anche  dallato  epidemiologico. 

Mi  si  presentava  però  una  difficoltà  che  apparirà  evidente  a  chi 
consideri  quanto  ho  sopra  riferito  intorno  al  gruppo  dei  bacilli 
dell' Hog-cholera:  la  difficoltà  della  diagnosi  differenziale  del  h.  sui" 
pestifer  sia  dal  b.  coli  e  dal  b.  di  Orirtìier,  sia,  e  specialmente, 
dal  b.  di  Aertryck  e  microrganismi  affini. 

A  questo  proposito  credo  necessario  riferire  alcune  osserva- 
zioni personali  comparative,  compiute  sopra  2  stipiti  di  suipestifer 
posseduti  dal  laboratorio,  dei  quali  uno  (b,  suipestifer  I)  proviene 
dall'  Istituto  di  anatomia  patologica  della  Scuola  Veterinaria  di 
Parma,  cortesemente  fornito  dal  Prof.  Oherardini,  l'altro  (b,  sui" 
pestifer  II)  proviene  da  KrdL  A  questi  deve  aggiungersi  (e  le  ri- 
cerche furono  appunto  fatte  per  la  sua  identificazione)  il  b.  affatto 
simile  al  suipestifer  isolato  dalla  cicciolata  e  dall'  intestino  delle 
persone  che  ammalarono  di  enterite  per  averne  ingerito  (6.  suipe^ 
stifer  IH?).  Furono  inoltre  presi  in  esame,  per  confronto,  i  seguenti 
microrganismi  coltivati  in  cultura  pura  nel  laboratorio  ; 
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Un  b.  coli  patogeno  isolato  dall'  intestino  umano;  i  6.  enteri- 
tidis  (Oàrtner)^  breslaviensis  (Fliìgge)  provenienti  da  Krdl,  e  un 
paratifo  B,  cedutomi  dal  Prof.  Oherardini. 

Io  non  mi  soffermerò  sui  dati  morfologici  che,  come  è  già 
noto,  forniscono  scarsi  elementi  diagnostici. 

I  metodi  di  colorazione  non  sono  spi^citìci:  la  presenza  di  corpi 
{Hìlari,  la  peripherifc  stain,  che  Smith  riteneva  caratteristica,  v  gran- 
demente incostante,  per  (guanto  non  mi  sembri  giustificata  la  opinione 
di  lìMer  che  si  tratti  di  una  espressione  degenerativa,  ciò  clie  sa- 
ivbbe  possibile  solUinto  se  si  ammettesse  che  alcuni  stix)iti  di  h.  i^mpe- 
Htifer  avessei-o  una  speciale  tendenza  (ereditaria)  a  degenerare  luiche 
in  condizioni  di  età  e  di  mezzo  le  più  favorevoli,  come  Hiinaer  lia  di- 
inostnito  per  alcuni  protei. 

II  lì,  HHìpestifer,  insieme  a  una  notevole  variabilità  di  forma,  ha  una 
c4)loi*abilità  molto  ineguale  sia  in  preparati  provenienti  da  culture  anche 
gÌ4»vani,  sia  in  preparati  provenienti  dai  tessuti  animali.  Questa  proprietà 
«•  peni  divisa  da  molti  microrganismi  dell'  «  avvelenamento  da  canie  » 
e  anche  dai  batteri  della  setticemia  emorragica  (e  così  dal  h,  suisepiivHii), 

Il  b.  snipestifer  è  dotato  di  un  movimento  proprio,  movimento 
assai  <'omplesso,  nel  quale  si  può  distinguere  una  oscillazione  qua«i 
IMmdolare  iH*r  la  quale  i  due  poli  si  spostano  verso  piani  opposti  e 
una  rotazione  attorno  alP  asse  longitudinale  :  il  movimento  che  ne  rì- 
sulta  è  serpentino  e  si)esso  assai  vivace,  specialmente  nelle  giovani 
culture.    Soltanto  Smith  ha  descritto   nel  1899  una  varietà   immobile. 

Il  movimento  è  naturalmente  sostenuto  da  un  apparato  cigliare 
abbondante),  ben  colorabile  con  tutti  i  metodi  e  specialmente  con  quelli 
di  JAiffler  e  di  Pitjield, 

Però  ìw  il  modo  del  movimento,  ne  il  numero  e  la  disposizione 
della  ciglia  rappi-e^entano  valevoli  mezzi  diagnostici  rispetto  al  h.  coli 
e  ai  microrganismi  attlni,  e  ciò  conti-ari  amen  te  alla  opinione  di  Preiss 
il  quale  |K4*ò  ammetteva  inesattamente  che  il  b,  voli  non  possedesse 
mai  più  di  1   o  2  ciglia. 

Era  i)ertanto  necessario  rivolgersi  allo  studio  comimrativo  della 
attività  biochimica!  del  6.  Htiipenti/e)-.  lo  accennerò  ai  punti  più  ini- 
X>ortanti,  elie  ho  sotto|N>sto  a  controllo  sperimentale,  riassumendo  ì 
risultati  della  Tabella  I. 

Reazione  delV  indolo.  —  Mentre  la  maggior  parte  degli  autori  ha 
dimostrato  che  il  ò,  snipestifer,  a  difiereuza  del  h,  eoli  e  al  imri  dei 
microrganismi  dell'  «  avvelenamento  da  carne  »,  non  pi-oduce  indolo. 
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Vofjes  e  Proskauer  lianiio  rilevata  foruiazioiu'  di  indole,  bonchè  in 
modo  variabile  secondo  gli  stipiti  studiati  e  i  peptoui  impiegati  nella 
preparazione  dei  brodi. 

Io  ho  ricercato  conipamtivamente  V  indolo  rieori*endo  alla  nai- 
zione  di  Newki,  come  più  Kcnsibile  (estrazione  con  alcool-<ìtere  previa 
acidificazione  con  acido  a-etico,  seiiarazione  ed  evapoi-azione  dell' etei-e, 
sul  i^siduo  retizione  solita  con  acido  solforico  e  un  nitrito). 

lieazwne  del  tripiofiino,  —  Non  sono  a  mia  conoscenza  ric^irclie 
com^iarative  sui  microrganismi  del  gruppo  dell'  Hog-cholera  i-elativa- 
mente  alhi  reazione  del  triptofano,  clie  è  pure  importantissima.  Da 
pocbi  anni  questa  reazione  è  stat-a  applicata  alla  batteriologia  (Evd- 
mann  e  Winteinit:,  1903),  ma  alla  chimica  biologica  è  nota  da  mag- 
gior tempo.  Fu  yencki  nel  1895  che  trattando  i  residui  della  digestione 
pancreatica  con  acqua  di  bromo  ottenne  composti  di  coloiv  rosso- violetto 
(«  Bromkorper  »),  clie  furono  poi  isolati  e  studiati  prima  da  Kurajcff, 
[K>i  da  Hopkim  e  Cole,  i  quali  identificarono  il  più  caratteristico  di  essi, 
di  color  violetta),  con  un  composto  della  serie  aromatica,  Cj^  H,jNj  ()^, 
uguale  o  isomero  coli' acido  scatolo-aniido-acetico.  Sostanze  analoghe 
si  ottengono  coli'  acqua  di  cloro  (BeiUer)  ed  è  questa  appunto  che 
venne  usata  in  chimica  e  batteriologia  da  Erdmauit  e    Winternit::, 

Io  però  mi  sono  valso  del  procedimento  originario,  trattando  le 
culture  in  brodo  }x^ptonato  con  ac(|iui  di  bromo  pit3via  lieve  acidìfica- 
zioue  con  acido  acetico. 

Iicazione  rossa  di  Voges  e  Proskauer,  —  Vot/es  e  J'roskauer  hanno 
ritenuto  come  sixìcitico  «lei  h.  sHtpe^fti/er  il  prodursi  —  in  circa  21-86 
oi-e  —  di  una  bella  cohmizione  rossa,  fluorescente,  «  simile  a  (luella 
di  una  soluzione  alcoolica  allungata  di  cosina  »,  trattando  le  cultui-e 
in  brodo  peptonatx)  con  una  soluzione  c<incentrata  di  potassa  caustica. 
Tale  coloi-azione  persisterebbe  per  qualche  tempo  (anche  più  giorni),  [wr 
cambiarsi  jwi  gradualmente  in  un  bruno  grigiastro,  specie  sotto  l'azione 
dell'  ossigeno  atmosferico. 

Per  quanto  è  mia  conoscenti,  (|uestu  «  KalilaitfferotreaktioH  »  non 
è  statii  confermata  da  alcun  osservatore  vd  è  stata  espressamente  n**- 
gata  da  BìUler.  Non  mi  risulta  neppure  che  se  ne  sia  indagata  la  na- 
tum  chimica,  lo  l'ho  ricercaita  sui  vari  stipiti  di  b,  MHipestifer  usando  i 
mezzi  culturali  più  svariati  e  mai  mi  è  riuscito  di  veliere,  sotto  l'sizione 
della  potiissa  (usata  ris|)ettivaniente  al  5-10-20  "  j,),  se  non  la  tinta 
rosso-mogano  i>iù  o  meno  intensa  che  si  produce  nei  mezzi  contenenti 
zuccheri.  Esito  egualmente  negativo  ho  ottenuto  con  culture  puix*  di 
molti  altri  microrganismi. 
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Devo  però  accennare  che  una  colorazione  rossa  —  tra  il  colore  delle 
soluzioni  alcoolicbe  allungate  d*  eosina  e  il  rosso-rubino  —  IMio  ottenuta 
alcune  volte  trattando  con  potassa  al  10  7o  culture  miste  di  vari  niicror- 
giinisini  intestinali^  fb,  coìi,  protei,  e  altri).  Si  tratta  di  una  colorazione 
elle  sì  produca  doj>o  1 2-24  ore  e  in  contatto  dell'  aria  imbrunisce  rapi- 
damente, ma  protetta,  ricoprendo  la  cultura  con  uno  straterello  di  olio 
di  vaselina,  si  mantiene  a  lungo.  Non  è  estraibile  coi  comuni  solventi 
(alcool,  alcool  aniilico,  etere,  cloroformio)  e  per  questo  e  i)er  altri  caratteri 
ricorda  alcuni  pro<V>tti  di  scomposizione  degli  amidoacidi  (Schmiedeberg). 

Senza  però  volere  —  per  ora  —  venire  a  conclusioni,  che  sareb- 
bero azzardate,  intorno  alP  essenza  di  questo  fenomeno  (del  quale  posso 
solo  8uppon*e  ma  non  affermare  con  sicurezza  la  identità  con  quello 
descritto  da  Vot/ett  e  ProHkaner)  interessa  ad  ogni  modo  notare  che  il 
b,  suipetfti/er  non  ha  dato  la  pretesa  caratteristica  reazione. 

(Jompoì'iamento  verso  gli  idrati  di  carbonio.  —  Il  potei^e  fermen- 
tativo sugli  idrati  di  carljonio  è  stato,  nel  b.  sìnpestifer,  variamente 
ammesso.  Secondo  Freisz  il  glucosio  non  sarebbe  attaccato;  secondo 
Karlinski  in  scarsa  misura.  i:^nith  ha  trovato  che  il  glucosio  è  scomposto, 
ma  non  il  lattosio  e  il  saccarosio.  Una  cultura  isolata  da  Voges  attac- 
cava con  foii^e  produziime  di  gas  tutti  gli  idrati  di  carbonio  coi  quali 
venne  cimentata,  non  esclusi  gli  esobiosi,  gli  amidi,  gli  alcool  polivalenti. 

Le  ricerclie  precise  di  Boder  concordano  con  quelle  di  Smith  v 
fanno  ritenere  per  fermo  che  il  b,  suipestifvr  determini,  con  produzione 
di  gas  e  di  acidi,  la  fermentazione  del  glucosio,  ma  non  del  lattosio 
e  del  saccarosio.  Bodvr  spiega  i  diversi  risultati  ottenuti  da  altri  in- 
vocando differenze  di  temperatura,  di  composizione  del  mezzo  nutritivo 
(la  gelatina  avrebbe  un'  azione  sfavorevole  ai  processi  fennentativi), 
e  sopratutto  di  virulenza.  Su  quest'  ultima  ipotesi  però  io  non  potrei 
convenire,  avendo  studiato  anche  culture  dotat-e  di  scarsa  virulenza 
ma  notevolmente  attive  verso  gli  zuccheri. 

Io  ho  sperimentato  operando  a  37*^,  in  tubi  a  fermentazione  con 
brodo  peptonato  con  aggiunta  dell'  1-2  "/o  di  vari  idrati  di  carbonio  ; 
monosaccaridi  (glucosio),  disaccaridi  (lattosio,  saccarosio),  alcool  poli- 
valenti (mannite,  glicerina). 

Alla  attività  fermenti  va  sugli  zuccheri  si  rii)orta  anche  il  comporta- 
mento dei  microrganismi  nel  t4»rreno  di  DrigaUki  e  Conradi,  col  quale  ho 
oj>erato  sia  nel  modo  solito  con  culture  a  jiiatto,  sia  in  tubi  \)er  inflssione. 

Comportamento  nel  latte.  —  Solo  in  parte  alla  stessa  serie  di  fatti 
biochimici  sugli  idrati  di  carbonio  e  in  parte  ad  altre  aziojii,  ò  dovuto 
il  modo  di  comportarsi  del  b.  siàpestifer,  nel  latte. 
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Già  Smith  ha  dimostrato  che  il  latte  m  fa  opalescente  e  translucido  ;  la 
reazione  neutra  non  muta  o,  più  spesso,  si  fa  nettamente  alcalina;  non  si  ha 
coagulazione  (secondo  Bunzl-Federn  si  avrebbe  tardivamente  —  dopo  pa- 
recchi mesi  —  la  trasformazione  del  latte  in  una  massa  gelatinosa  alcalina). 

L'  aspetto  opalescente  e  translucido  del  latte  è,  per  alcuni  (Moore) 
dovuto  a  un  processo  di  saponificazione ,  \wr  altri  fCaneraJ  a  un  pro- 
cesso di  peptonizzazione. 

La  stessa  disparità  di  opinioni  si  ha  a  proposito  dei  b.  deir  «  av- 
velenamento da  carne  »,  che  si  comportano  analogamente  al  h,  suipe- 
ati/er:  una  saponificazione  è  ammessa  da  Conradi,  DHgalski  e  Juryen»  : 
una  peptonizzazione  da  Fischer.  Ora,  se  si  può  ammettere  e  facilmente 
spiegare  un  processo  di  saponificazione  (data  la  notevole  produzione  di 
alcali),  è  meno   verosimile    un    processo  di  peptonizzazione  —  che  «rt- 


Tabella 


Reazione  dell'  indolo 

Id.  del  triptofiino 

Id.  di  Voges  e  Proskauer. 
Aziono  sul  glucosio 

Id.  sul  lattosio 

Id.  sul  sacoarosio 

Id.  sulla  mannite 

Id.  sulla  glicerina 

Sviluppo  in  agar  Drigalski 
e  Oonradi  (a  piatto). 

Id.  (per  infissione) 

Cultura  in  latte   (do]>o  24 
ore). 

Id.  (dopo  IO  giorni) 

Sviluppo  in  agar  con  rosso 
neutro. 


b.  coU 


Positiva. 

Scarsa. 

Negativa. 

Abbondante  formazio- 
ne di  acidi  e  di  gas. 

Id. 

Nessuna  azione. 

Mediocre  formazione 
di  acidi  e  gas. 

Scarsa  azione. 

Colonie  rosse. 


Agar  arrossato  e  spez- 
zato per  notevole 
sviluppo  di  gas. 

Coagulata  con  rea- 
zione acida. 

Id.  con  separazione  di 
siero. 

Pronta  fluorescenza  e 
formazione  di  gas. 


b.  enteritidia 


Trac<jc  V 

Id. 

Negativa. 

A  bbondan  te  formazio- 
ne di  acidi  e  di  gas. 

Scarsissima  azione. 

Nessuna  azione. 

Scarsi  SRI  ma  azione. 

Nessuna  aziono. 
Colonie  bleu. 


Agar  bleu,  poche  bol- 
le di  gas  Imigo  la 
linea  d^  innesto. 

Non  coagulata,  lievis- 
sima reazione  acida. 

Id.  latte  di  aspetto 
non  variato. 

Pronta  fluorescenza  e 
formazione  di  gas. 


b.  brealATienais 


Negativa. 

Id. 

Id. 

Mediocre  formazione 
di  acidi  e  di  gas. 

Nessuna  azione. 

Id. 

Id. 

Id. 
Colonie  bleu. 


Agar    bleu ,    nessun 
sviluppo  di  gas. 


Non   coagulata,  rea- 
zione aloalina. 

Id.  latte  di  aspetto 
non  variato. 

Lieve  fluorescenza. 


%ativa 
Id. 
Id. 


^OCI 


..-riforma 
""'^^  e  di  g, 

Da  az: 


Id. 
Id. 

'^  latte  t^ 
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rebbe  nel  caao  Hpeciale  una  trasformazione  tripsica  —  p<*r  parte  di 
microrganismi  incapaci  di  Kciogliere  la  gelatina^  di  intaccare  T  albume 
e  il  siero  coagulati,  di  dare  la  reazione  del  trìptofano. 

Memore  che,  secondo  Trmttmann,  «  die  Schneìligkeit  ìtnfì  der  Orad 
der  All'aliftiruìu/  den  Moìkens  und  der  Milvh  ist  einer  der  angedeiitet&n 
Vnteritehiede  der  einzeìuen  VarieUiien  der  Fleischvergifter  »,  ho  confron- 
tato la  produzione  di  alcali  dei  vari  microrganismi  aggiungendo,  come 
indicatore,  della  tintura  neutra  di  tornasole  al  latte. 

Comportamento  rispetto  al  rosso  neutro,  —  Ho  studiato  anche  quest4> 
elegante  e  spesso  utilissimo  mezzo  diagnostico  ricorrendo  alP  agar  pre- 
IMirato  secondo  il  metodo  di  Bothberger  modificato  da  Ohhkop.  Il  metodo 
di  Jiothherger  fu  già  impiegato  da  Bohme,  il  quale  non  riconobbe  al- 
cuna differenza  tra  i  vari  microrganismi  del  gruppo  dell' Hog-cholera. 


b.  pAimiypbl  B. 


Negativa. 

Id. 

Id. 

Mediocre  forroaziono  di 
acidi  e  di  gas. 

Nessuna  azione. 

Id. 

Id. 

Id. 

Coionio  blou. 


Agar    blou ,     nessuno 
svilupiK)  di  gas. 


Non    coagulata ,    rea- 
zione alcalina. 

Id.    latte   translucido. 
Lieve  fluorescenza. 


b.  tulpMiifer  (I) 


b.  naipeitifer  (II) 


Negativa. 

Id. 

Id. 

Mod icore  formazione  di 
acidi  0  di  gas. 

Nessuna  azione. 

Id. 

Id. 

Id. 
Coionio  bleu. 


Agar    bleu ,     nessuno 
sviluppo  di  gas. 


Non    coagulata ,    rea- 
zione invariata. 

Id.    reazione  alcalina, 
aspetto  non  variato. 

Lieve  fluorescenza. 


Negativa. 

Id. 

Id. 

Mediocre  formazione  di 
aoidi  e  di  gas. 

Nessuna  azione. 

Id. 

Id. 

Id. 
Colonie  bleu. 


Agar    bleu ,    nessuno 
sviluppo  di  gas. 


Non    coagulata ,    rea- 
zione alcalina. 

Id.    latte   transluoido. 
Lieve  fluorescenza. 


b.  solpestifer  (III  ?) 


Negativa. 

Id. 

Id. 

Mediocre    formazione 
di  acidi  e  di  gas. 

Nessuna  azione. 

Id. 

Id. 

Id. 
Colonie  bleu. 


Agar    bleu ,    nessuno 
sviluppo  di  gas. 


Non   coagulata,    rea- 
zione alcalina. 

Id.  latte  translucido. 
Lieve  fluorescenza'. 
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Risulta  dalle  osservazioni  riferite  che  il  h.  suipestifer  può 
agevolmente,  in  base  alle  sue  proprietà  biochimiche,  essere  diflfe- 
renziato  dal  b.  coli. 

Non  è  possibile,  al  contrario,  distinguerlo  dal  paratifo  B  e  da 
alcuni  dei  microrganismi  dell'  «  avvelenamento  da  carne  »,  appar- 
tenenti, come  il  b.  breslaviensis^  al  tipo  di  Aertryck. 

Quanto  agli  altri  microrganismi  appartenenti  al  sottogruppo 
del  b,  enteritidis  di  Oiiriner^  sono  pure  molto  prossimi  al  b,  sm'pe- 
sfifer  e  soltanto  per  qualche  carattere  ricordano  il  b.  coli. 

Per  poter  pervenire  alla  identificazione  del  b.  suipestifer  oc- 
corre pertanto  ricorrere  ad  altre  indagini  e,  tra  queste,  anzitutto 
air  esame  del  potere  patogeìw. 

D'ordinario  —  limitando  lo  studio  ai  comuni  animali' da  espe- 
rimento —  il  b.  suipestifer  è  notevolmente  patogeno  per  il  nms 
mtiscidus^  per  le  cavie,  pei  conigli.  In  tutti  questi  animali  la  in- 
fezione si  può  avere  specialmente  per  iniezione  sottocutanea  o  in- 
traperitoneale  e  per  introduzione  nelle  vie  digerenti. 

E  sopratutto  caratteristica  la  virulenza  del  germe  per  via  sot- 
tocutanea; quantità  assai  piccole  di  cultura  —  proporzionatamente 
alle  mole  dell'animale  —  determinano  la  morte  in  generale  fra  il 
3''  e  il  5°  giorno.  Al  punto  dell'  innesto  si  osserva  soltanto  un 
lieve  arrossamento.  Il  tubo  digerente  è  normale,  la  milza  ingros- 
sata e  congesta;  il  fegato  presenta  numerosi  focolai  necrotici  che 
mancano  però  nei  casi  a  decorso  molto  acuto,  nei  quali  si  ha  una 
diffusa  degenerazione  torbida  del  fegato  e  anche  dei  reni.  Nella 
milza,  nel  fegato  all'  intorno  dei  focolai  necrotici  e,  più  o  meno 
abbondantemente,  nel  sangue  si  trovano  i  bacilli. 

Per  iniezione  intraperitoneale  si  ha  la  morte  in  un  tempo  varia- 
bile (12-24  ore,  secondo  Schreiber-^  3-7  giorni,  secondo  Karlinski)  e 
si  riscontra  alla  sezione  un  versamento  sieroso  ;  i  vasi  peritoneali  e 
intestinali  sono  iniettati  ;  dal  sangue  si  può  isolare  il  microrganismo. 

Per  introduzione  nelle  vie  digerenti  si  ha  l' insorgenza,  di  una 
forma  abbastanza  rapida  (nei  topi  altrettanto  rapida  quanto  quella 
consecutiva  alle  inoculazione  sotto  cute);  che  incomincia  nel  tubo 
digerente  con  necrosi  dell'apparato  linfatico  e  successive  ulcera- 
zioni, e  si  estende  poi  a  tutto  1!  organismo  dando  la  morte  per  in- 
fezione generalo. 
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I  fenomeni  descritti  certamente  differiscono  da  quanto  si  os- 
serva col  b.  coli^  se  pure  si  può  parlare  di  un  quadro  tipico  della 
azione  patogena  di  questo  microrganismo  che  è  dotato,  di  viru- 
lenza variabilissima  sia  originariamente,  sia  sotto  molteplici  in- 
fluenze. Sono  ad  ogni  modo  da  notare  come  caratteri  abituali  del 
h.  coli:  la  considerevole  resistenza  dei  topi,  specialmente  bianchi  : 
il  fatto  che  in  tutti  gli  animali,  salvo  che  trattisi  di  grandi  dosi, 
la  inoculazione  sotto  cute  dà  luogo,  anziché  a  una  infezione  gene- 
rale, a  formazione  di  ascessi  ;  V  esito  affatto  incostante  della  intro- 
duzione di  colture  pei*  os. 

Xoi  possiamo  pertanto  —  in  oasi  ordinari  —  differenziare  an- 
che con  esperimenti  sugli  animali  il  h,  snipestifer  dal  b.  coli.  Non 
cosi  dai  vari  microrganismi  dell'  «  avvelenamento  da  carne  » ,  i 
quali  presentano  in  genere  (salvo  che  in  culture  molto  vecchie) 
una  notevole  virulenza  pei  topi,  pei  conigli,  per  le  cavie  e  la 
esplicano  tanto  sotto  cute  e  nel  peritoneo  quanto  per  via  inte- 
stinale. 

Gli  esperimenti  che  ho  fatto  al  proposito,  relativamente  ai  mi- 
crorganismi a  mia  disposizione,  concordano  colle  osservazioni  di 
Tiahìne^  che  egli  così  riassume  :  «  Ih>  Virahnxprlìfuìig  (Us  B,  der 
Psittneose  bei  Mdìunen  luìd  Meerschwein^hen  ergal)  dhnliche  lìestil- 
tate,  tvie  sic  etwa  fiir  Mdnsetyphus  oder  amlere  Olieder  der 
Hogcholeragnippe  bestehen:  stnrke  Infectiositdt  bei  std)Cìitaner  mid 
intraperitoìiealer  Injection  iiml  die  Moglichkeit,  todtliche  Erhau" 
knngen  auch  bei  stamachaler  Einverlnijuruf  ^n  erzeiigefi.  In  all^n 
Fdlleìi  lit'sst  fdch  der  Bacillìis  int  steril  entìiùvtmevien  Herxhlut  der 
verendeten  Thiere  nachuei^n  » . 

Tutto  quanto  si  ò  detto  fin  qui  corrisponde  alle  condizioni  oi- 
dinarie:  esistono  però  delle  eventualità  atipiche  che  complicano  an- 
cor pili  lo  studio  di  questo  argomento.  Alludo  alla  esistenza  di 
forme  poco  virulente  o  avirulente  di  b.  sìnpestifer^  studiate  spe- 
cialmente da  Smith,  Il  b.  mipestifer  7  di  questo  autore  ò  dotato 
di  scarsa  virulenza;  il  />.  0  ò  quasi  completamente  avirulento;  il 
b,  C  non  è  patogeno  pel  coniglio,  ma  determina  nel  maiale  il 
tipico  Hog-cholera.  Una  varietà  isolata  da  Welch  e  Clement  era 
ugualmente  innocua  pel  coniglio,  e  nel  maiale  (per  via  orale)  dava 
luogo  a  una  enterite  non  letale;  Bang  descrisse  una  forma  censi- 
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mile  innocua  pel  coniglio  e  pel  topo.  Anche  all'  infuori  di  questi 
casi  speciali  è  dimostrato  fin  dalle  prime  osservazioni  di  Salmon  e 
Stnith  che  la  virulenza  del  h.  suipestifer  varia  grandemente  nelle 
diverse  epidemie. 

Da  tutto  ciò  risulta  che  neppure  dallo  studio  dell'azione  pa- 
togena (almeno  limitatameute  ai  piccoli  animali  da  laboratorio)  è 
lecito  trarre  elementi  decisivi  di  diagnosi. 

Non  resta  che  lo  studio  di  una  ultima  serie  di  fenomeni*^: 
quelli  di  agglutinazione  e  di  batteriolisi. 

Ma  è  a  ritenersi  possibile  una  diagnosi  di  specie  in  base  a 
queste  «  reazioni  di  immanità»  ? 

Già  ho  riferito  che  le  conclusioni  attualmente  accettate  intomo 
al  raggruppamento  del  h.  suipestifer  e  dei  germi  affini  sono  in  gran 
parte  il  frutto  di  studi  compiuti  per  mezzo  di  sieri  agglutinanti  e 
batterìolitici.  Sono  appunto  questi  studi  che  hanno  alquanto  modi- 
ficato il  concetto  della  «  specificità  »  assoluta  delle  reazioni  di 
Gruber-Widal  e  di  Pfeiffer^  nel  senso  che  accanto  all'  azione  sti-et- 
tamento  specifica  se  ne  osserva  una  che  si  estende  anche  ad  altri 
microrganismi  e  stabilisce  cosi  dei  gruppi  naturali  di  specie  af- 
fini {Onippenreaktion  di  Pfaundler).  Questa  azione  accessoria  — 
basata  sulla  esistenza  in  specie  microbiche  diverse  di  elementi  ricet- 
tori comuni  0  ugualmente  influenzabili  —  è  tanto  più  estesa  quanto 
più  alto  è  il  grado  d'azione  del  siero,  cosicché  un  siero  di  alto 
valore,  mentre  esercita  una  azione  più  intensa  sulla  specie  sua  pro- 
pria, ha  un  raggio  d'  azione  sopra  un  maggior  numero  di  microrga- 
nismi affini,  {Hayo  Bruns  e  Kayser),  Essa  non  riesce  però  a  can- 
cellare la  natura  specifica  delle  azioni  agglutinanti  e  batteriolitìche, 
la  quale  si  manifesta  sempre^  per  quanto  con  varia  evidenza,  e  cosi 
maggiormente  per  quei  microrganismi  che,  come  il  vibrione  cole- 
rico e  il  b.  del  tifo,  hanno  ricettori  in  gran  parte  loro  propri  ed 
esclusivi  («  Partialrexeptoren  >),  in  minor  grado  per  il  paratifo  e 
per  germi  a£Bni,  che  oltre  a  ricettori  propri  ne  presentano  parecchi 
comuni  a  specie  differenti  (  «  Orundrexeptoren  »  ). 

Non  manca  però  chi  al  contrario  pensa  che  la  «  reazione  di 
gruppo  »  tolga  ogni  valore  alla  «  reazione  specifica  »  e  così  recen- 
temente Zupniky  che  ammette  soltanto  una  «  reazione  generica  » 
per  la  quale  si  verrebbero  a  raccogliere  insieme  il  b.  di  Eberth^  i 
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b.  disenterici,  i  paratifi,  i  b.  degli  «  avvelenamenti  da  carne  »  delle 
più  svariate  provenienze  e  il  b,  suipeatifer.  Ma  Kolle  è  decisamente 
contrario  a  questa  opinione  :  e  Es  ist  mir  nnvei^siandlwh  »  —  egli 
scrive  —  «  vne  einxebie  Autoren  immer  ìmeder  die  Behauptuìtff 
aufslellen,  bei  den  Typhiis,  Paraiyphu^  und  Enteritisbakterieit 
f)€8i(inde  eine  so  weit  gehende  Gemeinschaftlichkeit  des  Beceptoreu 
-  apparateSy  dass  eine  sichere  Differenxi'ning  derselben  mitteh 
der  Agglutinaiwn  nicht  moghlich  mihre  » .  E  conclude  :  «  Die 
Immumtatsreaktianen  mid,  von  verschwindenden  Ausnahmeìi 
nbgesehen,  spedfiach.  Nicht  deii  Gattungeìi  oder  Oruppen,  sondeni 
den  Af'ten  de?'  Bakierien  «iud  sie  l)ei  richtige?-  VevRìichsandordung 
eongruent  » . 

Io  bo  ritenuto  necessario  procedere  a  qualche  prova  sperimen- 
tale e  ho  usato  i  seguenti  sieri  monovalenti,  ottenuti  iniettando  sotto 
la  cute  di  un  coniglio  una  emulsione  di  cultura  in  agar  mantenuta 
a  55*  per  1  ora;  l'iniezione  si  ripeteva  ogni  7  giorni  con  dosi  cre- 
scenti partendo  dalla  quantità  iniziale  di  7^  ^c.  : 

A.  Siero  del  b.  enteritidis,  Gnrfrìer  ; 

B.  Siero  del  b.  paratyphi  ; 

C.  Siero  del  b,  suipestifer  (I)  ; 

D.  Si^o  del  b.  stiipeMifer  (III  ?). 

La  agglutinazione  fu  studiata  microscopicamente  colle  varie 
diluzioni  di  siero  per  la  durata  di  due  ore,  durante  il  quale  periodo 
di  tempo  si  manteneva  in  osservazione,  per  ciascuna  prova,  una 
goccia  pendente  di  controllo. 

I  risultati  sono  raccolti  nella  Tabella  IL 
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Tabella  n. 


b.  coli 

b. 
onloritidiH 

b. 
breslAvi^neiii 

b. 
pnratyphi  II 

b. 

nni|i«atifer 

(I) 

b. 
saipoatiri^r 

b. 

TOÌ|ie«Ufer 

(III  ì) 

•JS   1  :  10000 
B    1  :  5000 
S      1  :  2500 

'^.      l  :  1000 
'^      1  :500 
-5       1  :  100 
.1       1  :  100 

c/o 

-4-? 

-+- 
-K   -f- 

-f--4--f- 

-4- 
-1--4-  -4- 

H- 
-*-   -4- 

-+--4--+- 
-HH--+- 
-4--4--f- 
-4-H-H- 

-4"  -+- 

-f--h-4- 
-^--4--+- 

-4- 

-4- 
-4-  -4- 
-4-  -4- 

-4- 

4-  4-  -4- 

-4-   -H  -4- 

•1^  1  :  10000 
:^     1  :5000 
-g      1  :  2500 
"-!      1  :  1000 
^       1:500 
^       1  :  100 
J         1  :  40 

-4-? 

-4-  H- 

-h-4--f- 

-4- 

-4-? 

-4- 

-4- 

-4-  -4- 

-+- 

-+-  -4- 

-4- 

-H  -4- 

-4-    -4- 

-4--4--+- 

■+-  V 

-+-  -4- 

-4-   -+- 

-f--+-H- 

-+--4--4- 

-h  V 

-4-   -4- 

-4-  -4- 

4--4--h 

4-  -4--h 

-4- 

-4- 

-4-  -4- 

H--4--h 

-4--4--4- 

S^  1  :  10000 
•^      1  :5000 
.i-    1  :  2600 
^     1  :  1000 
^       1  :  500 
-^-       1  :  100 

J     ^^^^ 

-+-  ? 
-4-V 

-+-  -4- 

-H  -+-  -4- 
-h-4--+- 
-h-h  4- 
-+--4--+- 

-h? 
-4-  -4- 
-4--4--4- 
-4--4--4- 
-4--4--4- 
-+--4--4- 

-4- 
-4- 

H h 

-t-   -4- 
"4--4--H 
H-  -♦-  -4- 

S    1  :  10000 
•Se     1  :5000 

1  1  :  2500 
•s     1  :  1000 

2  1:500 
^      1  :  100 

g         1  :60 

4- 
-4-  -4- 
-4--4"-4- 
-4--+--+- 
-^--4--f- 
-4--f--4- 

(+,    +  +,    +  +  +   iniìlcano  agglntinaKioiie  |iiii  o  meno  npidn;  —  indios  reazione  nejfnUva). 

Accanto  alle  prove  di  agglutinazione  ho  studiato  anche  il  fe- 
nomeno di  Pfeiffer  inoculando  nel  peritoneo  di  cavie  una  dose  al- 
trimenti letale  dei  singoli  microrganismi  insieme  con  quantità  varie 
dei  diversi  sieri.  A  intervalli^  dopo  la  iniezione,  estraevo  per  mezzo 
di  un  tubo  capillare  T  essudato  peritonale  per  studiare  gli  eventuali 
fatti  di  batteriolisi.  Nonostante  le  inevitabili  irregolarità  inerenti  al 
metodo,  i  risultati  hanno  corrisposto  a  quelli  della  agglutinazione. 
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Da  queste  prove  risalta  pertanto:  che  il  b,  sui  pesti fer  presenta 
ricettori  comuni  a  molti  microrganismi  e  tra  questi  anche  al  6.  coli. 
La  maggiore  affinità  si  rileva  però  tra  il  b.  suipestifer^  il  paratifo 
B  e  il  ft.  breslanensis  (i-appresentante  del  tipo  Aertryck).  Il  b,  eu" 
ieritidis^  Gartner  si  mostra  più  affine  al  h.  coli,  È  a  ritenersi  infine 
che  il  b.  »ìripestifer  (IH?),  isolato  dalla  carne  causa  di  «  avvelena- 
mento •»  appartenga  veramente  alla  specie  alla  quale  venne  attribuito^ 
coincidendo  con  essa  non  soltanto  pei  caratteri  morfolologici  e  bio- 
chimici (il  che  non  ò  sufficiente  alla  identificazione)  ma  ancora  per 
ii  comportamento  verso  i  sieri  agglutinanti  e  batteriolitici,  ai  quali, 
nonostante  le  accennate  affinità,  è  da  attribuirsi  valore  specifico. 

III. 

Restano  stabiliti  in  tal  modo  gli  clementi  sui  quali  si  poteva 
basare  la  diagnosi  di  b.  suipestifer,  come  segue  :  «:  Bacilli  per  lo 
più  brevi  :  non  resistono  alla  decolorazione  col  metodo  di  Gra/n  : 
si  colorano  spesso  molto  inegualmente  coi  comuni  colori  d'anilina; 
non  fondono  la  gelatina  e  su  questa  e  sui  comuni  mezzi  di  cul- 
tura (brodo,  agar,  patate)  ci*escono  in  modo  simile  al  b,  coli;  non 
danno  le  reazioni  dell' indolo  e  del  triptofano:  degli  zuccheri  at- 
taccano quasi  esclusivamente  il  glucosio;  crescono  nel  latte  senza 
coagularlo  rendendolo  opalescente  e  translucido  con  produzione  di 
alcali;  sono  agglutinati  dai  sieri  specifici  anche  in  foi*te  diluzione; 
(|uando  sono  virulenti  V  azione  patogena  più  caratteristica  ò  quella 
che  si  ottiene  coli'  iniezione  sottocutanea  specialmente  nel  topo  » . 

Sulla  guida  di  questi  caratteri  io  ho  voluto  studiare  la  diffu- 
sione del  h.  suipestifer  ed  eventualmente  dei  microrganismi  affini, 
ricercandoli  nel  contenuto  intestinale  di  suini  in  condizioni  svariate. 

L'opportunità  dello  studio  mi  si  è  presentata  nell'estate  1905, 
nel  qual  tempo  ho  potuto  nel  comune  di  Salsomaggiore,  in  unione 
al  Veterinario  Dr.  Contini^  visitare  molte  stalle  e  seguire  giornal- 
mente una  tipica  epidemia  di  Hog-cholera  a  forma  intestinale  oc- 
corsa nella  stalla  Roffi  a  Scipione  di  Salsomaggiore.  Si  trattava  di 
una  stalla  contenente  40  maiali  dei  quali  22  di  pochi  mesi  e  di 
recente  importazione,  gli  altri  adulti;  Y  infezione  scoppiò  nei  primi, 
che  vennero  subito  isolati  ,  e  colpì  soltanto  piccola  parte  degli  ani- 
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mali  adulti.  I  casi  furono  25;  la  mortalità  raggiunse  il  66  7u?  ^^'^ 
si  ebbe^  grazie  alle  energiche  misure  pi-ese,  diffusione  ad  altre  stalle 
«lei  dintorni.  Io  potei  studiare  in  tale  occasione  la  flora  intestinale, 
1 .  di  animali  ammalati,  2.  di  animali  convalescenti  e  guariti,  3.  di 
unimali  sani  venuti  in  contatto  con  ammalati,  4.  di  animali  sani 
li  masti  sempre  lontani  dall'  infezione. 

LMsolamento  fu  fatto  quasi  esclusivamente  in  placche  di  agar 
l^ieparato  secondo  la  formula  di  Drìgalski  e  Conradi. 

Constantemente  ho  trovato  nell'intestino  dei  maiali  microrga- 
nismi che  presentano  tutti  o  in  gran  parte  i  caratteri  del  b,  coli  e 
i^pocialmente  quelli  inerenti  alla  scomposizione  della  molecola  albu- 
mi aoide  e  degli  idrati  di  carbonio.  Questi  microrganismi  si  riscontrano 
in  animali  sani  o  ammalati  e  sono  spesso  dotati  di  grande  virulenza. 

Quanto  agli  altri  microrganismi  che  si  discostano  dal  6.  coli  e 
i^lio,  pei  caratteri  culturali  e  biochimici,  entrano  nel  gruppo  dell' Hog- 
(  lii)lera  (in  senso  lato)  essi  vennero  isolati  come  è  indicato  nella 
Tabolla  III,  nella  quale  si  accenna  al  loro  comportamento  coi  sieri 
jspocifici  e  al  risultato  dell'  inoculazione  sottocutanea  a  topi  e  conigli. 

Tabella  m. 


1 

ADimali 

Soggetti  dello  ricervUo 

malati 

coiiva- 
leacenti 

guariti 

da 
2-8  mesi 

Saul  che 

ebbero 

rapporti 

eoo  malati 

salii  ohe 

non  ebbero 

rapiiorti  con 

dudatl 

Ossercaxioni 

20 

6 

5 

4 
1 

6 
G 

2 

3 

1 

10 
5 

3 

2 

1 

fili 

i-il 

25 
4 

2 
2 

Casi  nei  quali  si  isolarono  ba- 
tteri appartenenti  per  i  cai-attori 
morfologici,  culturali,  biochimici 
ili  gruppo  deir  Hog-cholera.  — 
lu  totale. 

Id.  id.  —  Bacteri  a^glutinabili 
r<|)ccificamentc  coi  sieri  del  b. 
mipestifer  e  virulenti. 

Id.  id.  —  Bacteri  agglutinabili 
specificamente  coi  sieri  pel  6. 
^tdpestifer  ma  non  virulenti. 

Id.  id.  —  Bacteri  non  agglu- 
tinabili specificamente. 

19 

14 
5 

É 

r 


KICEllCHE   BATTERIOLOGICHE  SUFA.'  «  HOO-CHOLEliA  »,    ECC.  741 

Risulta  da  queste  osservazione  che  la  diffusione  del  b.  del- 
l'Hog-cholera  è  maggiore  di  quanto  generalmente  si  ritiene. 

Microrganismi  con  tutti  i  caratteri  del  i.  mipestifer,  com- 
presa la  reazione  agglutinante  specifica,  ma  non  sempre  ugualmente 
patogeni,  non  soltanto  si  riscontrano  qimsi  costantemente  nelF  in- 
testino degli  animali  affetti  da  Hog-cholera  e  con  molta  frequenza 
negli  animali  convalescenti  e  nei  guariti  fino  a  3  mesi  dalla  pre- 
gressa infezione,  ma  si  trovano  pure  in  oltre  la  metà  degli  animali 
sensibilmente  sani  che  sono  stati  in  contatto  degli  ammalati. 

Microrganismi  affatto  identici,  ma  sempre  sprovvisti  di  viru- 
lenza, vennero  isolati  in  alcuni  degli  animali  sani  che  non  avevano 
avuto  rapporti  con  ammalati. 

Io  ho  praticato  anche  ricerche  sul  sangue,  ma  ho  potuto  iso- 
lare il  /a  suipestifer  soltanto  in  alcuni  animali  ammalati  (4  volte 
su  nove),  mai  nei  convalescenti,  guariti  o  sani. 

Sempre,  per  contrario,  ho  isolato  il  /y.  suipestifer  dal  sangue 
e  dagli  organi  degli  animali  venuti  a  morte  (3  osservazioni). 

8e  ora  ci  riportiamo  al  punto  dal  quale  mossero  queste  ri- 
cerche, cioè  al  caso  osservato  di  «  avvelenamento  da  carne  » ,  ap- 
parirà evidente  che  la  dimostrazione  del  maggior  raggio  di  diffu- 
sione del  b.  suipestifer  non  è  senza  importanza. 

E  ben  vero  che  tale  diffusione  al  di  là  dei  confini  segnati  dallo 
stato  di  malattia  ò  limitata  al  contenuto  intestinale,  ma  ò  facile  am- 
mettere la  possibilità  che  le  carni  (e  specialmente  quei  preparati 
alimentari  che  risultano  da  tessuti  ed  organi  svariatissimi  triturati  e 
(*ommisti)  vengano  ad  inquinarsi  durante  la  lavorazione,  in  particolare 
allorché  questa  sia  affrettata  e  poco  curante  delle  norme  igieniche. 

Dal  punto  di  vista  epidemiologico  le  ricerche  da  me  compiute 
non  possono  essere  decisive.  Come  ò  noto,  recentemente  Fedifizio 
etiologico  dell' Hog-cholera  ha  subito  una  grave  scossa  per  opera  del 
Dorsetj  Bolion  e  Mae  Bride^  i  quali  hanno  emessa  V  ipotesi  di  un 
virus  filtrabile  e  ultramicroscopico  (e  le  loro  osservazioni  sono  pub- 
blicate sotto  gli  auspici  dello  stesso  Salnioìij  uno  degli  scopritori 
del  6.  suipestifer). 

Le  mie  ricerche  non  avevano  lo  scopo  di  controllare  quelle 
degli  scienziati  americani  e  non  possono  portare  elementi  prò  o 
contro  la  loro  ipotesi,  che  ha  bisogno  di  conferma. 
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Noto  però  soltanto  che  i  fatti  da  me  riscontrati  non  sono 
nuovi  nella  batteriologia,  che  ce  no  fornisce  molti  esempi  in  ma- 
lattie deir  uomo  e  degli  animali,  nelle  quali  non  si  mette  in  dub- 
bio la  specificità  dell'agente  patogeno  noto  (cosi  il  b.  difterico  si 
trova  vivo  e  spesso  virulento  nei  sani,  il  b.  del  tifo  nei  malati  e 
anche  nei  sani  in  unione  al  h.  coli  virulento,  il  b.  s^iiseptictis  nello 
prime  vie  respiratorie  di  animali  sani).  Essi  sono  però  tali  che 
potranno  anche,  in  avvenire,  adattarsi  a  nuovo  scoperte  ^©logiche 
e  ad  eventuali  conferme  dei  risultati  di  iJorset,  Bolion  e  Mac  Bride. 

Riassumendo  i  risultati  più  notevoli  delle  ricerche  compiute, 
si  possono  formulare  le  seguenti  conclusioni  : 

1.  Tra  gli  «  avvelenamenti  da  carne  »  a  forma  prevalente- 
mente gastrointestinale  ne  esistono  alcuni  determinati  da  micror- 
ganismi con  tutti  i  caratteri  del  b.  suipe^tifer. 

2.  La  diffusione  del  />.  suipesh'fer  ò  maggioi-e  di  quanto 
generalmente  si  ammette.  Microrganismi  con  tutti  i  caratteri  del 
/>.  .snijw.slif'er  si  riscontrano  non  soltanto  qnaM  costantemente  nel- 
r  intestino  degli  animali  affetti  da  Ilog-cholera  e  con  grande  fre- 
quenza nei  convalescenti  e  guariti,  ma  pure  in  molti  degli  ani- 
mali sensibilmente  sani  che  sono  stati  a  contatto  degli  ammalati  e 
ancora  (benché  sprovveduti  di  virulenza)  in  alcuni  animali  sani 
che  non  ebbero  mai  rapporti  sospetti. 
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CARBONCHIO  E  SUE  ALTERAZIONI 
IN  ALCUNI  ORGANI  PRINCIPALI  DELLA  CAVIA. 

(Con  4  tavole). 


Ricerche  sperimentali  pel  Prof.  S.  SIRENA. 


Non  è  guai'i  nélV Archivio  per  le  Scienze  Mediche  (^)  ho  pub- 
blicato un  lavoro  dal  titolo  :  Sulla  resistenza  delle  spore  del  ba^ 
cillo  del  carbonchio^  sulle  alterazimii  da  questo  causate  nelV  utero 
e  nella  placenta  e  paesaggio  di  esso  dalla  madre  al  feto^  che  in 
sunto  avevo  comunicato  al  Congresso  di  Patologia  tenutosi  in  Roma 
neir  anno  1905  (').  Nel  condurre  questo  lavoro  ho  fatto  centinaia 
di  esperienze  sulle  caNie,  molte  sui  conigli  e  contemporanea- 
mente al  detto  ai'gomento,  ho  studiato  la  sintomatologia  e  le  alte- 
razioni che  il  bacillo  del  carbonchio  produce  nei  principali  organi 
dei  suddetti  animali.  E  siccome  in  questo  studio,  principalmente 
dal  lato  strutturale  dei  centri  nervosi  sono  arrivato  a  dei  risultati 
di  qualche  importanza,  fino  ad  ora  non  notati  da  altri,  mi  sono 
deciso  a  pubblicarli,  quale  modesto  contributo  allo  studio  del  car- 
bonchio e  complemento  direi  al  lavoro  sopracitato. 

Intanto  debbo  notare,  che  siccome  io  ebbi  sempre  di  mira  lo 
studio  della  resistenza  delle  spore  del  carbonchio  in  mezzi  diversi 
(acqua  di  mare,  potabile,  terra  asciutta,  umida,  sterilizzata  o  non) 


(»)  Voi.  XXX,  1906. 

(2)  Vedi  Lo  Sperimentale,  1905. 
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per  le  esperienze  adoperai  di  preferenza  i  materiali  suddetti,  inqui- 
nati con  culture  pure  di  carbonchio.  Sovente  adoperai  la  semplice 
cultura  piti  0  meno  giovane  per  vedere  se  vi  fossero  variazioni  nei 
risultati:  non  ve  ne  furono  mai  nei  casi  positivi. 

Ciò  premesso,  senza  occuparmi  delle  singole  esperienze,  vengo 
alla  esposizione  del  lavoro,  fermandomi  soltanto  sui  sintomi  e  sulle 
alterai^iani  fine,  strutturali  che  l' infezione  carbonchiosa  produce  in 
taluni  organi  importanti  (reni,  cuore,  sistema  nervoso  centrale),  dei 
detti  animali  e  proprio  della  cavia  (*). 

Prima  però  di  venire  a  questo,  credo  importante  notare,  che 
conti  Duando  le  esperienze  sulla  resistenza  delle  spore  del  carbon- 
thÌG,  oggetto  principale  del  lavoro  sopracitato,  ho  trovato  che  le 
detto  spore  deposta  sin  dal  1890  nella  terra  asciutta,  umida,  steri- 
ììz7Ma,  ecc.  ecc.  sino  ad  oggi  si  conservano  ancor  vive  e  virulente. 


8ÌHtomi,  —  Le  cavie  ed  i  conigli,  nei  quali  furono  praticati  in- 
nesti, MA  a  saccoccia,  pei  materiali  solidi,  sia  per  iniezioni  ipodermi- 
(♦lie,  i^cr  i  materiali  liquidi,  il  1®  e  il  2®  giorno  dalla  inoculazione,  or- 
riiuanamente  non  presentarono  alcun  disturbo;  furono  tranquilli,  vispi, 
come  di  ordinario  e  mangiarono  come  di  consueto  ;  in  generale  sol- 
tanto H-lO  ore  prima  di  morire  diventavano  tristi,  pigri,  col  pelo  arruf- 
ftiio  ed  irto,  come  se  fossero  presi  da  freddo,  laonde  stavano  immo- 
Inti,  p^r  lo  più  accovacciati  in  nn  angolo  della  stalla,  e  non  si  movevano 
TieaTìCfi  lainacciati  colla  verga,  ecc.  ;  non  mangiavano,  erano  assai  ab- 
tmttBti,  da  far  pensare  a  morte  imminente.  Talvolta  nulla  si  osservò 
di  tutto  ciò,  conservandosi  ^li  animali  in  perfetta  salute,  almeno  ap- 
parentemente, sino  a  2-3  ore  prima  di  morire.  Infatti  moltissime  volte 
alla  s«m,  sul  tardi,  li  lasciai  addirittui-a  in  buona  salute,  apparente- 
metile^  e  l'indomani  di  buon'  ora,  alla  visita  mattutina,  meridiana,  ecc. 
li  ti  u  vai  morti  ed  in  istato  di  completa  e  pronunziata  rigidità  cadave- 
rica^ oppure  ancora  caldi  ;  a  volta  li  lasciai  apparentemente  sani,  alla 
vmiUi  meridiana  e  alla  sera  li  trovai  morti  :  sicché  spesso  morirono 
n*{M'nt inamente  o  quando  non  me  l'aspettavo.  La  temperatura  qua^i 
Hcmpri^  si  mantenne  quale  era  al  momento  dell'  innesto,  o  si  elevò 
di  uno  I)  due  gradi  ;  talvolta  anche  abbassò,  mai  fu  molto  elevata. 


(')  Kssendo  stato  costretto  a  ridurre  la  mole  di  questo  lavoro,  vi  ho 
soppresso  la  parte,  che  riguardava  le  alterazioni  della  milza,  del  fegato  dei 
poIriLoni  e  dei  tubi  nervosi;  dirò  di  queste  alterazioni  in  un  altro  lavoro. 
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Quanto  alla  causa  della  morte  gli  osservatori  sono  discordi  :  i 

Pasteur  ritiene  che  sia  dovuta  a  sottrazione  di   ossigeno  dal  san-  ' 

gue  e  conseguentemente   per  arresto  dell' ematosi.   Touissaint  allo  ; 

ingorgamento  dei  vasi,  come  iperemia  pronunziatissima,  emorragie,  j 

embolie;  ipotesi,  che,  come  dicono  diversi  autori,  non  è  punto  giu- 
stificabile, poiché  la  circolazione  non  è  arrestata.  Reynier  (*)  attri- 
buisce la  morte  a  speciale  modificazione  del  sangue,  che  non  è  ^^ 
completamente  conosciuta  e  che  si  deduce  dal  suo  colore,  dalla  sua  "; 
vischiosità  e  dalla  sua  inettitudine  a  fissare  V  ossigeno.  Chaveau  (*) 
crede  che  essa  avvenga  per  intossicamento,  causato  dai  prodotti  di 
ricambio  o  tossine  dello  stesso  bacillo,  esproprio  per  paralisi  car- 
diaca oppure  disturbi  nervosi,  specie  del  midollo  allungato.  Infatti 
diversi  osservatori  parlano  di  accidenti  convulsivi,  come  trisma^ 
contratture  dei  muscoli  delle  guance,  dei  mascellari,  paresi  vesci- 
cale,  che  avvengono  nella  pustola  maligna  delP  uomo,  negli  ultimi 
giorni  della  vita.  Anch'io  ho  constatato  paralisi  vescicale  negli 
animali  suddetti,  avendo  quasi  costantemente  trovato  in  essi,  al- 
l' autopsia,  la  vescica  piena,  molto  distesa  dall'  urina  ;  ho  detto 
quasi,  poiché  talvolta,  ma  assai  di  raro,  la.  trovai  vuota  e  contratta. 

Intanto  Lubarsch^  avrebbe  dimostrato,  che  nella  midolla  al- 
lungata non  si  rinvengono  alterazioni  anatomiche  cosi  notevoli  e 
numero  tale  di  bacilli  carbonchiosi  da  giustificare  la  morte.  Quindi 
esso  nel  carbonchio  dell'  uomo  e  di  altri  animali  vede  ciò  che  af- 
ferma Koch;  e  cioè  che  la  morte  è  causata  da  veleni  prodotti  dagli 
stessi  bacilli,  ciò  che  Frankel  e  Brieger  (')  avrebbero  dimostrato 
con  apposite  ricerche  sugli  animali,  avendo  essi  veramente  accertato 
che  i  bacilli  del  carbonchio  producono  dei  veleni  :  veleni  o  tossine, 
che  secondo  la  teoria  sostenuta  da  Metchnikoff  eserciterebbero 
un'  azione  repulsiva  sui  leucociti  ed  in  generale  sulle  cellule  fago- 
citarie,  le  quali  cederebbero  il  posto  ai  bacilli  carbonchiosi  senza 
impegnare  con  essi  alcuna  lotta  ;  in  altri  termini  produrrebbero 
un  indebolimento  fatale  per  1'  organismo,  in  quanto  che  i  bacilli 
predetti  non  essendo  più  disturbati  dai  fagociti  si  moltiplicano  a 
dismisura,  invadono  tutto  l'organismo  e  uccidono. 

(')  Reynier,  v.  Cornil  e  Babes,  Les  Bacteries,  pag.  585. 

(-)  Chaveau,  v.  Cornil  e  Bake:?,  Id. 

(^)  Fraenkel  e  Brieger,  Beri.  Klin.  Wochenschr.,  n.  11,  1890. 
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Ili  cerche  di  Hankin  C\  di  Landi  (^),  di  Martin  ('),  di  Hoffa 
ed  altri  hanno  confermato  questo  stesso;  e  cioè  che  la  morte  av- 
viene per  intossicamento  prodotto  dai  bacilli  del  carbonchio  :  Boi- 
Hì/fjer,  ammettendo  lo  avvelenamento,  ritiene,  che  esso  aweng:a 
per  ossido  di  carbonio,  che  si  forma  nel  sangue  degli  individui 
carbonchiosi. 

Quindi  su  questo,  che  del  resto  è  confermato  da  parecchi 
ìiuttjrovoli  osservatori,  non  cade  alcun  dubbio,  molto  più  che  fi-e- 
tHientissimamente  la  morte  degli  animali  carbonchiosi  avviene  bru- 
i^'amente,  imprevedutamente,  inaspettatamente,  e  talvolta  dopo  po- 
chissime ore  (quattordici)  dalla  inoculazione  ;  credo  anch'  io  così, 
ma  riteugo  altresì,  che  l' intossicamento  non  sia  il  solo  e  che  vi 
contribuiscano  moltissimo  le  alterazioni  anatomiche,  e  precisamente 
delle  cellule  nervose  dei  centri  nervosi;  le  alterazioni  degenerative 
f*  le  emorragie  interstiziali  multiple  del  cuore,  che  ho  constatato  su 
larga  scala  nelle  mie  esperienze  e  parrebbe  che  la  morte  per  lo  piii 
avvenga  per  asistolia  cardiaca,  trovandosi  costantemente  all'  autop- 
sia, il  cuore  in  diastole  con  dilatazione  considerevole  delle  sue  ca- 
vità, specie  destre,  e  piene  zeppe  di  sangue  aggrumito,  piceo. 

Coerentemente  a  questo,  si  fa  dagli  osservatori  un'altra  que- 
.^tioue  di  grandissima  importanza  ;  cioè  se  i  bacilli  del  carbonchio 
siano  parassiti  del  sangue,  come  ammettono  Baumgarten^  Mailer 
eri  altri,  oppure  se  essi,  come  è  stato  detto  da  Frank  e  Lvbarsch  (*) 
trovino  nel  sangue  condizioni  favorevoli  di  diffusione,  quando  il 
sangue  è  considerevolmente  alterato  mediante  i  prodotti  del  loro 
ricambio  materiale. 

I  sostenitori  della  prima  ipotesi  adducono  in  loro  confofto 
r  aumento  considerevole  dei  bacilli  del  carbonchio  nel  sangue  e 
sjiet^ialmente  le  esperienze  di  Schimnelbusch  (*)  secondo  le  quali, 
come  Tho  constatato  io  stesso,  i  bacilli  del  carbonchio  dal  luogo 
d' iniozione  vengono  trasportati  rapidamente  nelle  vie  sanguigne, 
meutre  i  sostenitori    della   seconda  ipotesi,  specialmente  Frank  e 


(')  Hankin,  British.  med.  journ.,  1889. 

p)  Landi,  Le  Bulletin  méd.,  n.  80. 

(3)  Martin,  Brit.  med.  journ.,  26  marzo  1892. 

t<)  Frank  e  Lubarsch,  Zeitsch.  f.  Infections  Krankh.,  Bd.  XI. 

(B)  Schimnelbusch,  Deut.  Med.  Woch.,  n.  18,  1894. 
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Lubarsch^  basandosi  sulle  proprie  esperienze,  ritengono  che  i  ba- 
cilli del  carbonchio  appena  prima  della  morte  riescono  ad  aamen-  -^j^ 
tare  considerevolmente  nel  sangue;  cioè  dopo  che  dal  focolaio  pri-  ^ 
mitivo  sono  pervenuti  nelle  vie  sanguigne,  i  prodotti  velenosi  .;^| 
adatti  a  rompere,  neutralizzare  le  influenze  nemiche  delle  cellule  >-$^ 
del  corpo:  globuli  bianchi  del  sangue  o  leucociti  e  altre  cellule  ')< 
fagocitarie,  e  macrofagi  ;  cellule  endoteliali,  specie  dei  vasi  epatici^  '-f^ 
cellule  della  polpa  splenica,  ecc.  ecc.,  alle  quali  è  attribuita  un'azione  :3(^- 
fagocitarla  assai  più  efficace  di  quella  dei  leucociti,  i  quali  sono  |i 
reputati  meno  energici,  più  deboli  nella  lotta  contro  i  batteri  (*).  .  .1^ 
Laonde  allora,  come  ho  detto,  si  osserva  un  aumento  di  questi  ic\ 
rapido,  progressivo  fino  alla  morte  dell'  animale,  da  dove  il  numero 
immenso  di  bacilli  di  carbonchio,  che  si  trovano  di  preferenza  nella 
milza  e  nel  fegato;  il  che  dipende  dal  sopravvento,  che  i  bacilli 
hanno  preso  su  i  leucociti,  macrofagi,  cellule  della  polpa  sple- 
nica, ecc.  ecc. 

Alterazioni  macroscopiche.  —  Negli  animali  (cavie  e  conigli), 
nei  quali,  ora  a  saccoccia  ora  per  iniezioni  ipodermiche,  feci  innu- 
meri innesti  dal  1890  al  novembre  1906,  nei  punti  dove  praticai  le 
iniezioni  ipodermiche,  con  acqua  potabile,  acqua  di  mare  (distillata 
e  sterilizzata)  inquinata  con  colture  pure  di  carbonchio  non  vidi 
mai  traccia  di  lesione  alla  pelle;  invece  nei  punti  degli  innesti  a 
saccoccia  fatti  con  terra,  fili  di  seta  sterilizzati,  inquinati  con  vi- 
rus carbonchioso,  con  pezzettini  di  carogne  di  animali  morti  di 
carbonchio,  ordinariamente  notai  distruzione  necrotica  nelle  parti 
circostanti  il  materiale,  con  formazione  di  escara  nera  gangrenosa, 
ora  secca  asciutta,  ora  infiltrata  di  siero  sanguinolento  (infiamma- 
zione sierofibrinosa,  ed  edema  (*))  ;  questo  eccezionalmente  fu  circo- 
scrìtto al  punto  dell'innesto,  di  ordinario  si  estese  a  tutto  il  con- 
nettivo adiposo  sottocutaneo  dell'  addome  ed  ancora  ad  altri  punti 
di  cui  dirò  appresso.  Notai  questo  edema  talvolta  vastissimo 
anche  nelle  iniezioni    ipodermiche  con  i  liquidi    suddetti.    Laonde 

(*)  Werigo,  Développement  du  charbon  ches  le  lapin,  ecc.  (Annales  de 
rinstitut  Pasteur,  1894,  pag.  8  e  seguenti). 

{^  Conmh  e  Bkbes,  Les  Bacterien,  pag.  5fó,  attribuiscono  nell'uomo 
Tescara  suddetta  ai  bacilli  del  carbonchio  per  sottrazione  deli'  ossigeno  alla 
superilcie  della  pelle. 
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ordinariamente  da  questo  dedussi  che  V  innesto  era  attecchito. 
Assai  spesso  trovai  il  materiale  deposto  nella  saccoccia,  coperto 
da  essudato  fibrinoso  o  siero  fibrinoso:  talvolta  vi  notai  pure  un 
piccolo  indurimento  nodulare;  quasi  sempre  riscontrai  edema  nei 
muscoli   addominali  e  talvolta  pettorali. 

Una  volta  in  una  coniglia,  riscontrai  scollamento  di  tutta  la 
pelle  dell'addome  e  di  buona  parte  di  quella  del  torace  con  rac- 
colta di  essudato  siero-fibrinoso  sottocutaneo  e  infiltrazione  di  esso 
nei  muscoli  addominali  e  toracici. 

Nello  addome,  ma  non  sempre,  trovai  una  piccola  quantità  di 
liquido  sieroso,  sanguinolento  con  pochissima,  impercettibile  essu- 
dazione fibrinosa  e  edema  nel  tessuto  cellulo-connettivo  extraperi- 
toneale. Invece  fu  costante  V  iperemia  dei  tessuti,  degli  organi  e 
delle  sierose,  la  quale  fu  sempre  più  accentuata  nel  peritoneo,  nella 
pleura,  nel  pericardio,  nella  pia  meninge  cerebro-spinale  e  nella 
mucosa  intestinale;  nell'intestino  tenue  talvolta  trovai  anche  del 
materiale  rossastro,  sanguinolento. 

Tra  gli  organi  riscontrai  alterazioni  sensibili  macroscopiche 
nel  fegato  e  nella  milza  :  quest'  ultima  si  presentò  quasi  sempre 
assai  ingrossata,  talvolta  il  triplo  del  suo  volume  ordinario,  e 
d'  avvantaggio  ;  ingrossamento  che  oltre  a  dipendere  da  forte  ipe- 
remia, era  dovuto  ad  aumento  considerevole  numerico  dei  globuli 
bianchi,  i  quali  frequentemente  erano  aggruppati  attorno  ai  bacilli 
di  carbonchio;  e  allo  aumento  di  volume  dei  corpuscoli  di  Mal- 
pighi;  però  questo  ingrossamento  non  fu  costante  e  talvolta  si 
presentò  di  volume  ordinario  o  pochissimo  ingrossata,  tanto  che 
dubitai  se  l'animale  fosse  morto  di  carbonchio,  specialmente  se 
mancava  V  edema,  e  me  ne  accertai  soltanto  con  1'  osserva- 
zione batterioscopica  di  essa,  del  fegato  e  del  sangue  e  colle 
colture  (');  nei  conigli  il  tumore  di  milza  non  fu  mai  così  consi- 
derevole, come  nelle  cavie.  Essa  si  presentò  quasi  sempre  notevol- 
mente sformata;  ora  era  considerevolmente  aumentata  nel  diametro 
longitudinale  onde  presentava  la  forma  di  una  lingua  di  bue  ;  ora 
aumentata  nel  diametro  trasverso,  onde  presentava  ima  forma  qua- 


(*)  Jacobi  in  un  caso  neiruomo  notò,  che  la  milza  era  così  poco  aumen- 
tata di  volume  che  non  si  pensò  di  potersi  trattare  di  malattia  infettiva. 
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drata  oppure  ovoidale;  i  saoi  bordi  furono  sempre  rotondeggianti, 
frequentemente  con  delle  insenature,  il  suo  colorito  rosso  oscuro 
pavonazzo. 

Il  fegato  anch'  esso  quasi  sempre  si  presentò  ingrossato,  di 
colorito  pavonazzo  o  rosso-bruno  con  la  cistifellea  molto  ingran- 
dita, dilatata  al  punto  da  debordare  dal  fegato  da  10  a  15  mm., 
piena  di  bile,  perfettamente  scolorata,  di  aspetto  sieroso,  non  vi- 
schiosa. 

Tutti  gli  altri  organi  :  reni,  capsule  soprarenali,  pancreas,  pol- 
moni, cuore,  noduli  linfatici  mesenterici^  peribronchiali,  tubo  ga- 
stro-enterico, utero,  encefalo,  midollo  spinale,  ecc.  ecc.  macroscopi- 
camente air  infuori  di  una  iperemia  più  o  meno  pronunziata,  come 
fu  detto  di  sopra,  non  presentarono  alcuna  alterazione  degna  di 
nota;  i  polmoni  furono  trovati  sempre  collabiti,  ricacciati  nelle 
gi'ondaie  vertebrali,  di  colorito  rossastro;  il  cuore  ingrandito,  pieno 
di  sangue  oscuro,  piceo,  le  carni  si  presentarono  poco  consistenti, 
di  colorito  rosso-bruno,  con  punti  emorragici;  sangue  sciolto,  li- 
quido, di  colorito  nerastro,  come  quello  del  cuore.  Nei  casi  di  gra- 
vidanza air  autopsia,  apparentemente  nulla  trovai  nel  feto  compresa 
la  milza;  invece  trovai  la  placenta  ingrossata,  a  bordi  arrotondati 
ben  grossi,  frequentemente  con  chiazze  necrotiche,  emorragiche, 
non  raramente  con  infarti  rossi. 

Diffusione'  dei  bae^illi  carbonchiosi.  —  Procedendo  con  le  do- 
vute cautele  e  ricorrendo  ai  metodi  conosciuti  di  colorazione  (me- 
todo di  Gram  semplice  o  combinato  con  una  soluzione  di  picro- 
carminio)  ora  appena  dopo,  ora  qualche  ora  dopo  V  avvenuta  morte 
dell'  animale,  esaminai  batterioscopicamente,  prima  a  fresco,  poi,  in 
seguito  a  debito  indurimento  (*),  tutti  gli  organi  e  tessuti  del  corpo, 
(compresi  i  liquidi  ed  i  segregati  e  in  tutti  misti  a  globuli  sangui- 
gni o  cellule  deir  organo  ovvero  del  tessuto  in  esame,  trovai  co- 
stantemente bacilli  carbonchiosi,  naturalmente  con  delle  oscillazioni 


{})  Per  Tesarne  a  fresco  attinsi  il  materiale  a  mezzo  di  un* ansa  di 
platino,  debitamente  sterilizzata,  infiggendola  negli  organi  o  tessuti,  e  quanto 
ai  liquidi,  penetrando  con  essa  nelle  rispettive  cavità  (cardiache,  cistiche  ecc.); 
per  Tesarne  coi  reagenti,  all'autopsia  raccolsi  i  pezzi,  li  fissai  in  liquidi  di- 
versi, per  lo  più  sublimato  corrosivo  e  poi  li  trattai  secondo  i  metodi  cono- 
sciuti di  cui,  per  evitare  ripetizioni,  dirò  appresso  dettagliatamente. 


m^ 


752 


S.    SIRENA  —  CARBOXCHIO    E   SUE    ALTERAZIONI 


di  numero;  più  numerosi  li  trovai  in  generale  in  tutto  il  sistema 
vascolare,  i  piccoli  vasi  e  i  capillari  del  quale  erano  frequentemente 
trombizzati  da  bacilli  carbonchiosi;  mentre  i  grossi  vasi,  spesso, 
per  tratti,  non  ne  contenevano;  nelle  lacune,  nelle  guaine,  nei 
vasi  linfatici,  nella  milza,  nel  fegato,  nella  placenta,  quando  si 
trattò  di  cavie  o  coniglie  pregne;  ne  vidi  inglobati  o  dentro  i  leu- 
cociti, nelle  cellule  endoteliali  dei  vasi,  specie  epatici;  nel  midollo 
delle  ossa,  nella  coroide,  nella  retina;  negli  altri  organi  o  tessuti 
invece  il  numero  dei  bacilli  non  fu  mai  considerevole  e  relativa- 
mente fu  anche  scarso;  aggiungo  che  nella  milza  dei  conigli  non 
furono  mai  in  tanta  quantità,  come  in  quella  delle  cavie;  fecero 
eccezione  a  quanto  ho  detto  il  tessuto  cartilagineo  (cartilagini  ialine) 
e  la  bile  in  cui  non  mi  fu  dato  di  osservarne;  e  noto  che  per 
maggiore  sicurezza,  colla  bile  feci  nelle  cavie  delle  iniezioni  ipo- 
dermiche e  delle  culture,  ma  il  risultato  fu  sempre  negativo. 

Neir  urina,  nel  latte  furono  scarsissimi.  Nelle  cartilagini  si 
vedono  nello  spessore  del  pericondrio,  non  arrivano  a  superare 
questo  od  eccezionalmente  ;  ed  aggiungo  che  di  ordinario  si  vedono 
solo  nello  strato  esterno  del  pericondrio  e  nei  fasci  connettivali  di 
rinforzo  di  questo.  Ciò  naturalmente,  perchè  le  cartilagini  mancano 
di  vasi,  pei  quali  i  bacilli  del  carbonchio  si  propagano  a  tutto 
l'organismo:  infatti  nelle  cartilagini  canalizzate  per  processi  re- 
gressivi io  trovai  bacilli  carbonchiosi  ;  nelle  cartilagini  d' incrosta- 
zione, articolari,  arrivano  fino  al  limite  dell'  osso  o  spazii  midollari 
ossei  cartilaginei.  In  modo  che  si  può  concludere  che  nelle  carti- 
lagini integre  non  si  trovano  bacilli  carbonchiosi. 

Sicché  da  questo  è  a  dedursi,  come  lo  dimostrerò  più  tardi,  che 
i  bacilli  di  carbonchio,  si  portano  nei  tessuti  attraverso  le  pareti 
vasali. 

Nei  vasi  sono  disposti  in  gruppi  o  fasci  più  o  meno  grossi,  i 
quali  come  ho  detto,  spesso  turano  il  lume  del  vaso,  oppure  in 
fila  diretti  sempre  nel  senso  della  corrente. 

Tra  questi,  in  quelli  grossi  ed  anche  di  mezzano  calibro,  sona 
per  le  più  attaccati  all'  intima  o  penetrati  nello  spessore  delle  pa- 
reti ;  mentre  nel  centro  del  vaso  ve  ne  sono  pochissimi  disposti  in 
gruppi  e  per  tratti  niente.  Laonde  l'endotelio,  particolarità  sulla 
quale  ritornerò,  parlando  delle  fine  alterazioni  dei  principali  organi^ 
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è  gonfio  e  le  singole  cellule  sono  disgregate  tra  di  loro  per  l'insi- 
niiarsi  dei  bacilli;  a  volta  cariche  di  granuli  di  pigmento  di  color 
brunastro  o  bruno  fosco  e  spesso  in  proliferazione  (vi  è  arterite, 
flebite)  d'  onde  come  dirò  appresso,  la  distruzione  delle  pareti  vasali 
e  conseguentemente  le  emorragie  cotanto  frequenti  nei  tessuti  ed 
organi  degli  animali  morti  di  carbonchio. 


Secondo  Lewis j  nell'uomo,  sono    più    numerosi    nel    fegato,  nella  '^"^ 

milza,  nei  reni  ;  in  questi  ultimi,  segue    l'autore,  sono    straordinaria-  ':^i 

mente  rari  e  talvolta  mancano  ;  sono  assai  scarsi  nel  sangue.  Secondo  .l*i. 

Lubarsck  si  trovano  in  quantità  minime  negli  organi  centrali  nervosi,  ."'■% 

ma  con  delle  eccezioni,  avendone  in  un  caso   JP.  Merkeì    trovato    una  /'^ 

grande  quantità  negli  involucri  cerebrali,  pia  madre,  nel  cervello  e  nel  -  *J 

cervelletto.  •  .«^ 

Secondo  (-ornil  e  Bahe»,  nelPuomo  i  bacilli  carbonchiosi  sono  nu-  ^ 

morosi  non  solo  nei  grossi  vasi,  ma  ancora  nei    capillari   dei   visceri,  \^, 

fegato,  reni,  ecc.  :  nei  polmoni,  essi  ne  avrebbero  trovato  un  gran 
numero  nei  sepimenti  tibrosi,  che  accompagnano  i  vasi    e    i    bnmchi,  '% 

nel  tessuto  connettivo  sottopleurale  e  qua  e  là    in    piccoli  gruppi,  in  \-'\ 

qualche  alveolo  polmonare:  in  sezioni  di  milza  indurita  ne  avrebbero  ^. 

ugualmente  trovati  molti  negli  spazii  cavernosi,  nel  i)ercorso  delle  tra-  ^j 

becole,  che  limitano  gli   spazii  suddetti.  ^ 

lo  ho  trovato  la  milza,    relativamente,    assai    più   ricca  di  bacilli  ;'i 

carbonchiosi  degli  altri  organi,  nella  quale  vi  era  aumento  progressivo 
di  bacilli,  t4into  che  talvolta  il  tessuto  splenico  era  quasi  invisibile; 
veniva  poi  il  fegato,  sia  pel  suo  volume,  sia  per  i  batteri  considerati 
assolutamente.  Però  debl)o  dichiarare,  che  io  feci  quasi  sempre  questi^ 
osservazioni  nelle  cavie  e  cernigli  morti  di  carbonchio  ;  cioè  a  malattia 
evoluta.  V 

Noto  questo,  perchè  secondo  Werigo,  loco  citato,  i  batteri  iniet- 
tati nel  sangue  sono  arrestati  principalmente  nel  fegato,  dove  sono  in- 
globati dai  macrofiigi  epatici,  sia  direttamente,  sia  per  l' intermezzo  dei 
globuli  bianchi. 

La  milza,  relativamente,  non  trattiene  che  x>ochi  batteri  ;  e  men- 
tre nel  fegato  i  batteri  sono  uccìsi  con  energia  straordinaria,  nella 
milza  lo  stesso  proces>jo  si  produce  con  una  lentezza  molto  più  grande 
e  contemporaneamente  i  bacilli  si  moltiplicano  incessantemente. 

Sicché,  secondo  l'autore  citato,  in  principio  della  malattia,  i  ba- 
cilli di  carbonchio  sarebbero  più  numerosi  nel  fegato  ;  in  seguito  e 
nell'ultimo  periodo  della  malattia,  per  la  mancanza  di  energica  distru- 
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zione  e  per  l' incessante  moltiplicazione,  sarebbero  più  numerosi  nella 
milza.  Quindi  esso  conclude  che  in  tutti  i  periodi,  il  numero  dei  bat- 
teri nella  milza  è  molto  più  considerevole  che  nel  fegato. 

Laonde  la  mia  osservazione  non  sarebbe  punto  contradditoria  a 
quella  di  Leims,  avendo  potuto  questi  fare  le  sue  osservazioni  in  prin- 
cipio della  malattia. 

Intanto  debbo  notare  che  Metchnikoff  (*)  e  Soudkeìntch  sulla  febbre 
ricorrente  (*),  Bardach  (^)  e  Soudkewitch  (^)  con  esperienze  fatte  sugli 
animali  smilzati,  avrebbero  provato,  che  la  milza  è  l'organo  centi-ale 
dove  l' organismo  concentra  tutti  i  batteri  per  distruggerli.  Invece  per 
Werigo  sarebbe  il  fegato^  almeno  per  i  bacilli  del  carbonchio,  dove 
essi  si  concentrerebbero;  nella  milza  vi  si  troverebbero,  soltanto, 
perchè  essi  non  vi  sono  distrutti  così  rapidamente,  come  nel  fegato 
e  negli  altri  organi,  il  che  secondo  l'autore,  deve  essere  attribuito 
alla  debolezza  degli  elementi  cellulari  provenienti  dalla  milza;  elementi 
che  non  impediscono  la  moltiplicazione  dei  batteri  ;  e  1'  organo,  eh'  è 
capace  di  distruggere  energicamente  i  batteri  non  deve  contenerne, 
che  una  piccola  quantità,  poiché,  come  essi  vi  arrivano  sono  di- 
strutti. 

Quindi  non  vi  si  possono  trovare  che  quelli  che  vi  sono  arrivati 
dal  momento  o  da  tempo  brevissimo,  giacché  tutti  gli  altri  sono  com- 
pletamente distrutti.  Infatti  negli  animali  smilzati  (dérates)  aggiungono 
gli  autori,  la  malattia  è  più  grave,  <'orre  più  rapidamente  che  negli 
animali  integri. 

In  quanto  agli  altri  organi  o  tessuti,  convengo  in  quello  che  af- 
fermano Merkel,  Cornil  e  Babes  relativamente  all'  uomo. 

Qui  prima  di  andai*e  avanti  credo  utile  affermare  un  fatto  ;  e 
cioè  che  il  virus  carbonchioso  inoculato  alle  cavie  e  ai  conigli  nel 
tessuto  sottocutaneo,  dal  punto  di  innesto,  si  diffonde  rapidamente  in 
tutti  gli  organi  e  tessuti  del  corpo.  Questa  diffusione,  come  è  stato 
(letto  da  Se himnelb uscii,  avviene  per  le  vie  sanguigue. 

I  bacilli  carbonchiosi  dal  luogo  di  inoculazione,  dapprima  pe- 
netrano nei  vasi  venosi  e  linfatici  e  da  questi,  arrivando  nel  sistema 
arterioso  si  diffondono  a  tutto  il  corpo.  Però  attesa  la  rapidità  con 


(»)  V.  ViRCHOW's,  Archiv.  B.  109. 

(2)  V.  Annales  de  Tlnstitut  Pasteur,  t.  V,  1891. 

(•-*)  V.  Annales  de  l'Institut  Pasteur,  t.  Ili,  1889  e  t.  V, 

{*)  V.  Annales  de  Tlnstitut  Pasteur,  t.  V,  1891. 


1891. 
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la  quale  i  bacilli  del  carbonchio  si  diffondono  a  tutto  il  corpo  (*) 
è  la  difficoltà  che  il  virus  incontra  nei  noduli  linfatici  a  progredire 
ed  anche  lo  scarso  numero  di  bacilli  che  si  incontrano  nei  noduli 
suddetti,  poco  dopo  la  iniezione,  deve  ritenersi  che  la  diffusione 
dei  bacilli  del  carbonchio  pei  linfatici  è  molto  secondaria;  ed  è 
anche  probabilissimo  che  i  bacilli  del  carbonchio  nei  noduli  linfa- 
tici arrivino  ad  infezione  progredita  col  sangue  arterioso  (*). 

Qui  debbo  notare  ancora  un  altro  fatto  importantissimo;  e  cioè 
che  i  bacilli  del  carbonchio  possono  penetrare  nei  vasi  senza  pre- 
ventiva alterazione,  poiché  come  dimostrerò  più  tardi  l'alterazione 
la  creano  essi  ;  cosa  negata  da  diversi. 

Quest'  affermazione  potrebbe  essere  messa  in  dubbio,  per  quanto 
riguarda  gli  innesti  a  saccoccia,  come  fu  fatto  contro  le  esperienze 
di  Sekimiielbusch  (')  il  quale  nelle  sue  esperienze  sugli  animali 
praticava  grosse  ferite,  sicché  ledendo  dei  vasi  era  facile  la  pene- 
trazione del  virus  nei  vasellini  tagliati.  Però  non  può  affermai-si 
altrettanto  per  le  iniezioni  ipodermiche,  fatte  a  mezzo  di  una  si- 
ringa di  Pravatx^  oppure  di  Tursini^  poiché  difficilmente  con  l'uso 
delle  dette  siringhe  si  penetra  casualmente  nei  capillari  sanguigni; 
ed  ammesso  che  ciò  avvenga  non  può  certamente  essere  la  regola. 
Aggiungo,  che  colle  iniezioni  vidi  quasi  sempre  il  liquido  fermai-si 
sotto  la  cute,  formando  come  una  bozza,  che  poi  scompariva  per 
assorbimento  dello  stesso  liquido  ;  cosa  che  non  sarebbe  avvenuta 
se  r  ago  fosse  penetrato  nel  lume  di  qualche  vaso. 

Noto  ancora  che  B.  Pernice  (*)  dimostrò,  ed  io  ho  potuto  con- 


{})  Werigo,  loco  citato,  facendo  delle  iniezioni  di  cultura  di  carbonchio 
entro  la  vena  dell*  orecchio  del  coniglio,  dopo  2  Vs  niinuti  dalla  iniezione, 
uccidendo  T  animale,  constatò  la  presenza  di  bacilli  carbonchiosi  nel  fegato 
e  nella  milza,  e  dopo  7  ^/j  minuti,  trovò  molte  delle  cellule  endoteliali  dei 
vasi  epatici,  gonfiate  con  il  protoplasma  aumentato  di  volume,  spesso  carico 
di  granuli  di  pigmento  di  color  giallo-brunastro;  trovò  pure  nei  capillari 
epatici,  che  le  cellule  endoteliali  invece  di  uno  o  di  due  nuclei,  come  di  or- 
dinario, ne  contenevano  diversi,  fino  a  10  e  più  ancora  (loco  citato,  pag.  5). 

(^  CoRML  e  Babes  nel  carbonchio  intestinale  hanno  trovato  i  gangli  me- 
senterici ingrossati,  iniettati  di  sangue,  sede  di  bacilli;  hanno  riscontrato  pure 
bacilli  carbonchioisi  nelle  piccole  placche  dello  stomaco.  Loco  citato,  pag.  594. 

(3)  ScHiMNELBUscH  sosticne  cho  i  bacilli  passano  rapidamente  dal  punto 
di  infezione  nelle  vie  sanguigne. 

(<)  B.  Pernice,  Ricerche  intorno  alVetiologia  delVarterite  sperimentale 
di  origine  microbica.  (Atti  della  R.  Accademia  delle  Scienze  Mediche  in 
Palermo,  1895). 
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fermare  in  queste  mie  esperienze,  su  larga  scala,  che  la  infezione 
carbonchiosa  si  accompagna  costantemente  ad  arterite  e  flebite,  che 
partendo  dall'  intima  si  estende  air  avventizia  e  viceversa  nel  caso 
fli  perìarterite  e  periflebite.  Ciò  è  dimostrabile  dal  fatto,  che  i  ba- 
cilli, come  ho  detto  di  sopra,  si  attaccano  alla  intima  o  all'avven- 
tizia (lei  vasi,  secondo  il  punto  da  dove  amvano  ai  vasi  ;  si  insi- 
nuano fra  le  cellule  endoteliali,  che  come  i  leucociti,  cellule  bianche 
del  SHìi|2rue,  le  cellule  della  polpa  splenica,  le  cellule  fisse  inglo- 
bano i  bacilli  del  carbonchio,  e  le  fibre  delle  pareti  vasali  ;  fibre  e 
cellule,  le  quali  prima  si  gonfiano  e  poi  si  disgi-egano,  si  necrobio- 
sano,  in  modo  che  i  bacilli  si  liberano  (Werigo)^  passano  dall'in- 
terno air  esterno  dei  vasi  e  viceversa,  distruggendo  le  pareti  vasali; 
d'  onde  le  rotture  come  ho  dimostrato  di  sopra  e  conseguentemente 
le  emornigie  interstiziali  od  a  focolaio  che  si  riscontrano,  quasi  in 
tutti  o  aei  principali  organi  degli  animali  morti  di  carbonchio. 

Quindi  è  chiaro,  chiarissimo,  che  i  batterii  del  carbonchio 
non  lianuo  bisogno  di  alterazioni  preventive  per  uscire  e  penetrare 
nei  vasi  e  per  mezzo  di  questi  diffondersi  a  tutto  l' organismo, 
poiché  es.si  creano  l' alterazione  e  penetrano,  come  ho  detto,  nel 
torrente  circolatorio  da  dove  arrivano  a  tutti  gli  organi  e  tessuti 
del  corpo.  Infatti  i  bacilli  carbonchiosi  nei  vasi  sono  costantemente 
diretti  col  loro  grande  asse  nel  senso  della  corrente  sanguigna. 
Epperù  giustamente  il  carbonchio  è  ritenuto  quale  una  infezione 
generale. 

Da  questo  punto  di  vista  potrebbe  quindi  comprendersi  che 
quello,  che  affermano  Frank  e  Lubarsch  ;  e  cioè  che  i  bacilli  del 
carbonchio  trovano  nel  sangue  condizioni  favorevoli  di  sviluppo, 
soltantu  ([uando  essi  hanno  considerevolmente  alterato  il  sangue 
mediante  i  prodotti  del  loro  ricambio  materiale,  non  è  esatto,  poi- 
ché, iàerondo  afferma  il  Werigo  nel  suo  lavoro  citato,  non  è  nel 
sangue  che  i  bacilli  troverebbero  condizioni  favorevoli  o  meno  al 
loro  sviluppo,  ma  invece  sarebbero  le  cellule  fagocitarle  e  di  pre- 
fereiis^a  i  macrofagi  epatici,  che  impegnerebbero  la  lotta  contro  i 
bacilli;  e  soltanto  quando  l'azione  fagocitarla  di  queste  cellule  si 
affievolisce,  ciò  che  probabilmente  avviene,  per  le  tossine  batteri- 
rhe,  i  bacilli,  non  riscontrando  più  alcun  ostacolo  al  loro  sviluppo, 
si    moltipiicherebbero    a    dismisura,    diverrebbero    innumerevoli    e 
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r  animale  soccomberebbe.  Quindi  secondo  l' autore  citato  che  divide 
la  malattia  in  3  periodi  :  nel  1°  periodo  i  bacilli  si  troverebbero 
quasi  tutti  inglobati  dagli  elementi  fagocitarla  specie  dai  macrofagi 
epatici;  nel  2**  periodo  stazionario  vi  sarebbe  una  specie  di  equilibrio 
tra  i  bacilli  distrutti  e  quelli  che  &ri  fermano,  con  aumento  dei  ba- 
cilli liberi  C)  ;  nel  3*  periodo  per  lo  afSevolimento  suddetto  delle 
cellule  fagocitarle,  indebolimento  fatale  per  V  organismo,  vi  sarebbe 
aumento  immenso  di  bacilli  (').  D'  onde  l' aggravamento  della  ma- 
lattia e  conseguentemente  la  morte  dell'animale.  Per  me  razione 
deleteria  sarebbe  in  principio  limitata,  circoscritta  al  punto  d'in- 
fezione, in  quanto  che  per  V  accorrere  di  cellule  fagocicarie  in  piena 
energia,  i  bacilli  incontrerebbero  forti  ostacoli  a  penetrare  nei  vasi, 
cosa  (^he  sarebbe  dimostrata  dallo  scarsissimo  numero  di  bacilli  che 
si  riscontra  costantemente  nel  punto  d'inoculazione;  dopo  si  dif- 
fondono senz'altro,  prima  nel  senso  centripeto  e  poi  centrifugo 
in  tutto  r  organismo.  Ciò  è  anche  contortato  da  quello  che  ordi- 
nariamente praticasi  in  caso  d' infezioni  accidentali  per  impedire  la 
diffusione  del  virus;  cioè  la  distruzione  di  questo  nel  punto  di  innesto 
sia  col  caustico  attuale,  sia  con  i  caustici  potenziali,  sia  con  i  disin- 
fettanti in  genere  ed  ancora  colla  fasciatura  circolare  tra  il  cuore  e 
il  punto  di  innesto  se  si  tratta  di  arto  o  di  dita  o  colla  compressione 
se  si  tratta  del  tronco,  prima  che  il  virus  penetri  nei  vasi,  sia  san- 
guigni sia  linfatici,  poiché  è  già  risaputo  che  dopo  moltiplicandosi 
rapidamente  e  a  dismisura  non  è  più  il  caso  di  neutralizzarlo. 

Altera xioni  fine  in  taluni  organi  principali.  —  Per  istu- 
diare  colla  maggiore  accuratezza  possibile  le  alterazioni  fine  degli 
organi  suddetti  e  contemporaneamente  le  relazioni  dei  bacilli  del 
carbonchio  con  gli  elementi  anatomici,  colorai  i  preparati  col  pro- 
cesso di  (tram  a  doppia  colorazione,  coli'  allume  carminio,  colla 
eniatossiliiia  ed  eosina»  col  processo  di  Boecardi^  ecc.  ecc.  -Per  il 
sistema  nervoso  (cervello,  ceiTelletto,  midollo  spinale,  ecc.)  ricorsi 
pure  al  processo  di  Nissl^  al  processo  di  Oolgi^  ecc. 

Alteraxione  dei  reni.  —  Distribuzione  dei  bacilli.  I  reni  in 
confronto  alla  milza,  al  polmone  e  al  fegato,  presentano  scarsi  bacilli 

(*)  In  questo  periodo  i  baci  Hi  sarebbero  quasi  tutti  degenerati. 
(')  In  questo  periodo  i  bacilli  sarebbero  quasi  tatti  liberi,  non  inglo- 
bati dai  fagociti. 
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carbonchiosi  {%  i  quali  vi  arrivano  per  Tarteria  renale  e  di  preferenza 
occupano  i  capillari  glomerulari,  i  capillari  della  sostanza  corticale, 
i  capillari  e  il  connettivo  intercanalicolare,  dove  per  lo  più  sono 
disposti  in  fasci  piìi  o  meno  grossi  ovvero  in  fila,  diretti  col  loro 
grande  diametro  verso  la  pelvi  renale;  se  ne  vedono  ora  in  buona, 
ora  in  iscarsa  quantità,  tra  gli  elementi  epiteliali  dei  glomeruli  di 
Malpighi^  tra  le  anse  glomerulari  e  in  generale  nei  vasi  sangui- 
gni; in  questi  ultimi  sono  scarsissimi  ed  in  taluni,  almeno  per 
tratti,  non  se  ne  vedono  affatto  (Tav.  XIV,  fig.  1,  e.)  e  dove  vi  sono, 
trattandosi  di  vasi  di  discreta  grossezza,  come  negli  altri  organi, 
sono  attaccati  all'intima;  entro  i  tubi  uriniferi,  sono  scarsi,  si- 
tuati tra  le  cellule  di  rivestimento  epiteliale  degli  stessi  tubi,  spe- 
cialmente di  quelli  contorti;  di  raro  se  ne  trovano  nel  lume 
ove  sono  confusi  a  materiale  di  detritus  degli  stessi  tubi.  Anche 
/?.  Pernice  e  O.  Scagliosi  (')  stando  alla  figura  da  essi  data  ve  ne 
avrebbero  riscontrati  pochi;  non  riuscii  mai  a  vederne  nelle  cel- 
lule epiteliali.  Aggiungo  che  in  questi,  reni,  come  in  tutti  gli  or- 
gani essi  sono  distribuiti  inegualissimamente. 

Alterazioni  fine  {istologiche).  —  Secondo  aflermano  diversi 
autori  vi  si  notano  i  sintomi  di  una  nefrite  acuta  caratterizzata  da 
glomerulite,  da  essudato  intracanalicolare,  da  cilindri  ed  edema 
esteso  f). 

Questa  nefrite  sarebbe  causata  dalP  azione  diretta  dei  bacilli 
carbonchiosi  e  dai  loro  veleni  o  prodotti  di  ricambio.  Io  indipen- 
dentemente da  ciò  vi  ho  notato,  iperemia  forte  con  piccoli  focolai 
emorragici  per  lo  più  interstiziali  non  raramente  intracanalicolari, 
ovvero  intracapsulari  con  dilatazione  enorme  delle  anse  glomeru- 
lari. Queste  emorragie  erano  dovute  a  rottura  delle  pareti  vasali, 
consecutiva  ad  arterite  e  flebite  carbonchiosa;  tali  disturbi  circo- 
latori erano  maggiormente  accentuati  in  corrispondenza  dello  pa- 
pille renali;  vi  notai  ugualmente  rigonfiamento  torbido  albumine ide 
delle  cellule  epiteliali  di  rivestimento  dei  glomeruli    di  Malpighi, 

(*)  Secondo  Lewis  nei  reni  sarebbero  straordinariamente  rari  e  talvolta 
mancherebbero. 

(«)  B.  Pernice  e  G.  Scagliosi,  Beitrag  zur  AeHologie  der  Nephritis. 
(Experi mentelle  Nephritis  von  bakterischem  Ursprung;  Arch.  fur  Pat.  iind 
Phys.  Rudolf  Virchow,  B.  138,  pag.  521). 

O  CoRNiL  e  Babes,  loco  citato,  pag.  592. 
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Le  dette  cellule  erano  a  contomi  confasi  tra  di  loro^  con  ci-  ' 
toplasma  torbido  omogeneo,  in  talune  di  colorito   rosso  chiaro,  in 

tali  altre  di  colorito  appena  rossastro;  il  nucleo  invece   era   colo-  » 

rito  in  rosso  vivo  o  rosso  carico  (colorazione  col  metodo  di  Oraìn  ^ 

combinato  con  una  soluzione  di  picro  carminio).  Da  ciò  ne  seguiva  | 

che  nella  grande  maggioranza  dei  glomeruli  spiccavano  soltanto  i  | 

nuclei  cellulari  e  i  bacilli  carbonchiosi;  tutto  il    resto   si   vedeva  4 
come  fondo  unico,  dove  di  colorito  rosso  chiarissimo,  dove  di  co- 
lorito bianco  rossastro  (Tav.  XIY,  fig.  1).  Inoltre  frequentemente  il 
nucleo  era  granuloso  in  via  di  distruzione  e  in  molte   cellule   di- 
strutto; in  queste  al  posto  del  nucleo  si  vedeva  un  vacuolo,  che  in 

talune  si  estendeva  quasi  a  tutto  il  corpo  cellulare,  in  modo   che  ^ 

di  questo  ne  rimaneva  soltanto  una  piccola  zona  circolare   ovvero  | 

il  solo  contomo.  Questo  vacuolo,  in  principio  ò  piccolo,  poi  ingran-  ^ 

disco,  si  estende  a  tutta  la  cellula  e  quando  più  cellule   vacuoliz-  | 

zate  si  toccano,  avviene  che  i  vacuoli  per  la  rottura  delle  cellule  S 

si  fondono  e  ne  risultano  dei  vacuoli  o  lacune  più  o  meno  grandi  -^fi 

ed  irregolari,  secondo  il  numero  delle  cellule,  i  quali  sono  per  lo  J 

più  ripieni  di  essudato  sieroso,  per  lo  meno   apparentemente-  tale,  | 

con  avanzi  nucleari  appena   riconoscibili.  Allora   il   glomerulo    si  .| 

presenta  raggrinzato,  rimpiccolito  e  tra  esso  e  la  capsula  si   vede  ^ 

imo  spazio  più  o  meno  grande,  secondo  il  raggrinzamento  glome-  j 

rulare,  ripieno  da  essudato  trasparente  ialino.  Il  nucleo  prima   di  | 

scomparire  perde  la  sua  affinità  per  V  allume  carminio  ed  in   gè-  \ 

nerale  per  le  sostanze  basiche.  Sicché  secondo  il  grado  della  alte*  ^i 

razione  comparisce  ora  pallidamente  tinto  in  rosso,  ora  pallido  omo-  | 

geueo,  ovvero  incolore.  -^ 

li  epitelio  parietale  o  di  rivestimento  della  capsula,  subisce  le  jj 

identiche  alterazioni  e  scomparisce  anch'esso:  sicché  la  capsula  se-  j 

condo  il  grado  dell'alterazione  si  presenta  ora  in   totalità,  ora   in  j 

parte  spogliata  del  suo  epitelio  (Tav.  XIV,  fig.  1).  i 

Quanto  ai  tubi;  in  moltissimi    dei    contorti    e   nelle   anse   di  i 

Henle^  l'epitelio. è,  parzialmente,  in  preda  a  tumefazione  torbida,  a  | 

degenerazione  granulosa,  talvolta  anche  ialina  e  le  cellule  con  prò-  | 
toplasma  più  o  meno  granuloso,  sono  fuse  tra  di  loro  ovvero  non 
presentano  limiti  netti  ;  esse  hanno  completamente  perduto  il  tipo 
caratteristico  della  cellula  glandulare  del  tubo  contorto.  Il  nucleo 
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in  moltissime  di  esse  è  scomparso  od  è  appena  riconoscibile,  ac- 
cennato da  un  colorito  rosso-Kihiaro  poco  più  carico  di  quello  del 
citoplasma,  oppure  dai  semplici  contorni;  talvolta  disseminato  da 
granulazioni  tinte  in  rosso  oscuro,  ecc.  ecc.  In  queste  cellule,  dei  tubi 
contorti,  mai  vidi  V  apparecchio  ciliare  descritto  da  A,  Mariti  (') 
r(Hifermato  dalla  sorella  e  negato  da  altri;  vidi  però  chiaramente 
e  <  a  usualmente,  questo  apparecchio,  poiché  io  non  me  ne  sono  oc- 
ciipatu,  nel  rene  di  un  uomo  morto  di  tubercolosi  polmonare. 

Il  lume  dei  canalicoli  per  la  tumefazione  dell'  epitelio  talvolta 
è  nullo,  tal'  altra  ridotto  ad  una  fessura,  tal'  altra  occupato  da  de- 
tti tns  granuloso  ovvero  da  una  massa  ialina,  particolarità  che  ap- 
parisi nno  chiarissimamente  nei  tubi  tagliati  in  traverso.  In  gene- 
rale nelle  dette  cellule  si  ripetono  le  alterazioni  delle  cellule  epiteliali 
glomorulari.  Sono  molto  meno  passionate  ed  in  taluni  punti  niente 
aft'attn,  ie  cellule  di  rivestimento  dei  grossi  tubi  collettori,  dei  tubi 
retti^  0  in  generale  della  sostanza  midollare.  Sicché  a  colpo  d' oc- 
chili si  vede  che  anche  qui,  come  nelle  nefriti  infettive  in  generale, 
la  sostanza  corticale  è  maggiormente  danneggiata  della  tubulare  o 
midollare.  Non  mi  riuscì  mai  vedere  infiltrazione  cellulare  extra 
0  pericapsulare  né   intertubulare. 

Per  maggiore  sicurezza  di  quanto  ho  esposto,  feci  preparati 
che  colorai  con  V  ematossilina  coli'  eosina,  e  coli'  allume  carminio; 
i*  ìli  questi  preparati,  meno  i  bacilli  di  carbonchio,  che  con  le 
(lette  colorazioni  non  arrivano  a  vedersi,  ebbi  la  riconferma  di 
quanto  sopra  ho  esposto,  con  la  differenza  naturalmente  di  colora- 
zione, dovuta  alla  diversità  dei  metodi  e  di  maggiore  o  minore 
vhitivi'zzsL  Dei  preparati  secondo  il  metodo  di  colorazione. 

(Jtiindi  con  gli  autori  che  in  questo  studio  mi  hanno  precesso, 
vìt*4€ì  potere  aftermare  che  le  alterazioni  su  esposta  siano  quasi  tutte 
li  iu  grandissima  parte  degenerative,  neci-obiotiche,  causate  sia  dai  ba- 
cilli wirbonchiosi,  sia  dai  loro  prodotti  o  tossine  e  forse  in  prevalenza 
da  questi  ultimi  ;  né  più  né  meno  come  avviene  nelle  nefriti  infettive, 
jìt  lU-  tjefriti  tossiche  causate  da  sostanze  tossiche,  elaborate  nello  stesso 
otjirnui^mo  da  altri  speciali  batteri  (nefrite  da  ileo-tifo,  da  difterite,  <la 
(V'tibrr  puerperale,  da  eresipola,  da  scarlattina,  ecc.). 


(*)  A.  Monti,  Nuove  ricerche  sulV  istologia  patologica  del  rene,  (Bollet- 
iJno  dttlld  società  medico-chirurgica  di  Pavia,  1905). 


IN   ALCUNI   ORGANI   PRIXCIPAU   DELLA   CAVIA  761 

E  a  mio  modo  di  vedere,  la  divergenza  tra  gli  osservatori  relati- 
vamente alla  natura  della  detta  infiammazione,  dipende  dal  confondere 
la  nefrite  carbonchiosa  con  le  altre  nefriti  infettive,  le  quali  pur  co- 
minciando acute  finiscono  col  divenire  croniche,  iperplastiche  produt- 
tive. Pernice  {^)  ammette  tutte  due  le  forme,  ma  ritiene  che  la  parte 
principale  nella  patogenesi  della  nefrite  infettiva,  debba  attribuirsi 
airazione  diretta  dei  batterli. 

Cuore.  —  Assai  poco  vi  è  nella  letteratura  relativamente  alle 
alterazioni  del  cuore  nel  carbonchio.  In  fatti  tutto  quello  che  in 
proposito  si  legge  è  questo  :  Cuore  ed  organi  respiratarii  sembrano 
anatomicamente  intatti.  Eppure  non  è  così. 

Io  studiando  quest'organo  in  cavie  e  conigli  morti  di  carbon- 
chio, all'autopsia  V  ho  trovato  costantemente  ingrandito,  un  poco 
flaccido,  di  colorito  rosso-oscuro  alla  superficie  di  taglio,  edema- 
toso, con  puntini  rossi,  ripieno  considerevolmente  di  sangue  in 
parte  aggrumito,  in  parte  sciolto,  di  colorito  piceo.  Vi  ho  notato 
stasi  forte  con  dilatazione  sensibile  delle  vene  coronarie,  in  gene- 
rale iperemia  ;  laonde  la  rete  capillare  sotto  pericardica  era  svi- 
iuppatissima,  appariscentissima  ;  arrossamento  del  pericardio,  a  volte 
con  una  piccolissima  raccolta  di  liquido  sieroso  rossastro  nella  sua 
cavità. 

Distribìixione  dei  bacilli.  —  In  esso  i  bacilli  di  carbonchio, 
che  non  furono  mai  tanto  numerosi  quanto  nella  milza  e  nel  fegato, 
occupano  di  preferenza  il  connettivo  interfibrillare  e  sono  per  lo 
più  disposti  in  fila,  a  catena  o  a  rosario  di  4-6  e  più  bastoncini 
(•ora,  diretti  nel  senso  del  grande  asse  delle  fibre  muscolari  (Tav.  XIV, 
fig.  2).  Spesso  sono  riuniti  in  gruppi  ovvero  in  fasci  più  o  meno 
grossi  (*),  sedenti  sempre  tra  le  fibre  muscolari,  mai  ne  vidi  nel 
corpo  delle  fibre.  Essi  in  lunghezza  variano  ;  la  grandissima  mag- 
gioranza offre  una  lunghezza  varia  da  40  a  50  jj-,  non  pochi  sono 
assai  corti  da  sembrare  cocci  lanceolati,  tinti  in  violetto  vivo    ca- 


(»)  Pernice,  Sulla  nefrite  sperimentale  da  origine  batterica.  (Atti  della 
R.  Accademia  delle  Scienze  mediche,  1894). 

(^)  Nei  tagli  caduti,  sia  trasversalmente  sia  longitudinalmente  alla  dire- 
zione delle  fibre,  queste  si  vedono  tinte  in  rosso  chiaro,  sbiadito  ;  i  nuclei  di 
esse  in  rosso  carico,  rosso  oscuro;  i  baoilii  carbonchiosi  in  violetto  più  o 
meno  carico  e  vivo.  Da  questo  contrasto  quindi  riusciva  facile  T apprezza- 
mento dei  diversi  elementi  e  del  loro  ordinamento  o  disposizione. 
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rico  identicamente  ai  lunghi  ;  non  raramente,  cosa  che  ho  visto 
principalmente  nei  preparati  colorati  col  processo  semplice  di  Oram^ 
sono  granulosi  al  punto  da  sembrare  catenette  di  granuli;  ce  ne 
sono  nei  vasi  sanguigni,  ma  come  nei  reni,  pochi  e  sempre  attaccati 
alle  pareti  ed  insinuati  nello  spessore  di  esse,  specialmente  tra  le 
cellule  endoteliali,  che  spesso  sono  tumide,  torbide  distaccate  e  ne- 
crobiosate  ;  nel  lume  vasaio  sono  rari,  assai  corti,  misti  a  eritrociti, 
a  leucociti  e  spesso  a  materiale  granuloso,  detrittis^  onde  frequen- 
temente costituiscono  trombi  obbliteranti  ;  nelle  cavità  cardiache 
dove  sono  numerosissimi,  sono  di  preferenza  attaccati  airendocar- 
dio,  insinuati  tra  le  colonne  carnose;  ve  ne  sono  molti  disposti  a 
gruppi  nel  tessuto  sottopericardico,  in  quello  retroendocardico  e  tra 
le  cellule  di  rivestimento  delle  dette  cavità. 

Alterazioni  fine.  —  Le  fibre  muscolari,  quanto  a  volume 
non  presentano  nulla  di  particolare,  oppure  sono  appena  rigonfiate; 
la  loro  striatura  nella  grande  maggioranza  è  quasi  scomparsa:  in 
poche  si  conserva  come  allo  stato  normale  o  quasi  ;  molte  ^ono  di 
aspetto  omogeneo  (Tav.  XIV,  fig.  3),  non  poche  accentuatamente 
granulose,  e  le  granulazioni  sono  disposte  in  modo  che  mentiscono 
la  striatura  longitudinale:  talvolta  sono  sfibrillate,  cioè  scomposte 
m  fibrille  (Tav.  XIV,  fig.  3,  b);  i  loro  nuclei  o  sarcoblasti  sono  ri- 
gonfi, sensibilmente  granulosi,  spesso  pi-esentano  un  reticolo  croma- 
tico (Tav.  XIV,  fig.  3,  e.  e.  e).  Vi  è  iperemia  forte  con  piccoli  focolai 
*?morragici  e  emorragie  interstiziali,  laonde  spesso  le  fibre  sono  di- 
varicate e  gli  spaziì  risultanti  dal  divaricamento  pieni  di  sangue 
(Tav.  XIV,  fig.  2,  e.  d.)  ;  nessuna  infilti-azione  parvicellulare  o 
proliferazione  cellulare  notai  nel  connettivo  interstiziale. 


Qui  credo  potere  aifermare,  che  le  alterazioni  euddeacritt«  siano 
tutt-e  passive,  dipendenti  da  processi  regressivi,  causate  dall'  azione 
Uei  prodotti  di  ricambio  o  prodotti  tossici  solubili  dei  bacilli  del  car- 
bonchio ;  in  altri  termini  che  si  tratti  di  una  mioeaitlite  parenchima- 
tosa  tossica  acuta,  caratterizzata  da  processi  regressivi,  degenerativi 
dovuti,  a  mio  modo  di  vedere,  da  disturbi  distrofici  ;  né  più  né  meno, 
come  nei  reni  di  nopra  studiati  ;  ed  è  perciò,  che  nei  preparati,  come 
V  ho  notato  di  sopra,  non  si  riscontrano  infiltiuzioni  parvicellularì  nel 
connettivo  interstiziale,  caratteristica  dei  processi  infiammatori  attivi. 

Può  darsi   però,   che  la   mancanza   di  proliferazione  avvenga  per 
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r  andamento  acutissimo  della  infezione  (gli  animali  morirono  in  media 
dopo  60  ore  dalla  inoculazione)  e  con segnen temente  per  mancanza  di 
reazione  da  parte  dei  tessuti  ed  organi.  Infatti  è  risaputo,  che  nelle 
infiammazioni  generalmente  dette  parenchimatose,  nel  cominciamento 
o  primo  stadio  non  si  constatano  che  lesioni  di  nutrizione,  lesioni  re- 
gressive; sicché  il  primo  fenomeno  è  la  morte  delP  elemento  cellulare, 
importantissimo  al  mantenimento  della  vita,  mentre  negli  iilteriori 
stadii  e  proprio  quando  diventano  cronici,  insorgono  infiltrazioni  par- 
vicellulari,  ©oc.  ecc. 

In  questo  modo  puossi  spiegare  la  evidente  conti-addizione,  che 
talvolta  vi  è  tra  gli  osservatori  della  stessa  cosa,  nel  senso  che,  men- 
tre taluni  vi  vedono  fenomeni  distrofici,  regressivi,  involutivi;  alti-i 
vi   vedono  fenomeni   attivi,  proliferazione,  infiltrazione  cellulare,  ecc. 

Secondo  A.  Wéber  e  BUnd  (*)  nella  miocardite  acuta,  si  potrebbe 
incriminare  l'azione  diretta  delle  tossine  o  semplicemente  l'iperemia; 
invece  nelle  miocarditi  cix>niche,  il  primo  movente  sarebbe  il  disturbo 
circolatorio  persistente,  brusco  e  ripetuto,  causato  esso  stesso,  sia  da 
ischemia  arteriosa,  sia  da  stasi  venosa,  caratterizzata  ugualmente  dalla 
lotta  per  la  reazione  dei  tessuti  dell'organismo,  donde  i  processi  attivi 
sono  caratteristici  per  l'ipergenesi  del  tessuto  connettivo  e  la  sclerosi 
cardiaca  significata  dagli  autori  suddetti  con  il  nome  di  cardiogenesi. 

Cervello.  —  Poco,  pochissimo,  vi  è  nella  letteratura  relativamente 
alle  alterazioni  del  cervello  nel  carbonchio,  almeno  per  quanto  io  abbia 
potuto  saperne.  G,  Martinotti  e  A .  Tedeschi  (')  insieme  ai  bacilli  nei 
ventricoli  cerebrali,  nelle  meningi,  trovarono  abbondante  quantità  di 
leucociti  ©  di  corpuscoli  sanguigni  rossi  in  varia  proprorzione  con  es- 
sudato meningeo  ;  in  altri  termini  meningite  con  essudato  ricco  di  leu- 
cociti. Vi  constatarono  distaccamento  a  falde  pii\  o  meno  larghe  del 
rivestimento  dei  ventricoli  laterali  con  necrosi  della  zona  sottostante  ; 
enorme  congestione  nei  vasi  meningei,  edema  cerebrale  acuto;  che  le 
cellule  nervose  erano  le  prime  a  subire  la  infiuenza  nociva  del  ba- 
cillo del  carbonchio  (non  specificano  quale)  ;  dissociazione  degli  ele- 
menti nervosi  nei  casi  gravi;  in  un  caso  avrebbero  pure  trovato  un  di- 
screto numero  di  mitosi  nelle  cellule  nervose  e  negli  endotelii  vasali; 
infiammazione  acuta  dell' ependima  ventricolare   ecc.    Però  gli   autori 


(*)  A.  Weber  e  Blind,  Pathogénie  des  miocardites.  (Revue  de  Méd., 
settembre  1896;  Revue  ecc.  di  G.  Hayom,  1897,  fase.  XLIX,  pag.  64). 

(*)  G,  Martinotti  e  A.  Tedeschi,  Ricerche  sugli  effetti  delViìwculazione 
del  carbonchio  nei  centri  nervosi,  1891.  Lo  stosso  lavoro  è  pubblicato  nel  Cen- 
tralblatt  fur  Bakteriologie  und  Parasitenkunde,  Band  X,  n.  17,  1891. 
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tnìttttavano  il  virus  carbonchioso  direttamente  nella  cavità  cranica,  piu- 
tjeando  prima  la  trapanazione  del  cranio,  oppure  nel  canale  rachidiano, 
m^^liando  le  apofisi  spinose. 

Sicché  essi  nel  cervello  e  nel  midollo  spinale  con  le  iniezioni  di- 
rett**,  ottennero  quello  che  abbiamo  ottenuto  noi  nella  cute,  sotto  la 
cine  ed  in  generale  nei  punti  della  cute  e  parti  circostanti  ove  ab- 
hfauio  praticato  gli  innesti  sia  a  saccoccia  sia  per  iniezione. 

La  morva,  la  lissa  (rabbia),  l'influenza,  il  tifo,  il  morbillo,  la 
scìirUittiua,  meno  la  infezione  carbonchiosa,  sono  ricordati  da  molti 
scrittori  anche  antichi  rome  cause  di  encefalite  ;  e  Kauf manti  prima  e 
Hit  n  ti  dopo  di  Durck  a  proposito  delle  alterazioni  dei  vari  costituenti 
iii-1  i-erv^ello,  ricordano  :  il  rigonfiamento,  la  tumefazione  omogenea  o 
torbida,  la  degenerazione  grassa,  la  calcificazione,  l'atrofia  varicosa  dei 
]uo]iii]gamenti  protoplasmatici,  la  cromatolisi,  la  degenerazione  vacuo- 
lare, ])igmentaria,  ecc.  del  citoplasma,  la  cariolisi,  la  picnosi,  l'atrofìa 
fkl  nucleo  delle  cellule,  ecc.  ecc.  £  queste  alterazioni,  essi  aggiungono, 
ai  rt scontrano  nei  disordini  nutritivi  (anemia,  ecc.)  ma  sopratutto  si 
(iN^erviUio  nei  varii  avvelenamenti  per  sostanze  non  batteriche,  avve- 
lenamento con  arsenico,  fosforo,  piombo,  mercurio,  stricnina  ecc.  e 
negli  avvelenamenti  per  sostanze  batteriche. 

Infatti  sono  state  notate  :  nel  tetano,  dal  G(M)azzani,  dal  Marine- 
HVi},  dal  Goldscheider  e  dal  Flatau,  dal  Vincenzi j  dal  Daddi  ecc.  ;  nella 
(lift^Tit^,  dal  Qrocco,  dal  Ceni,  dal  Muramieff,  dallo  Scagliosi  e  dal  Per- 
/i/rr,  dal  Luisado  e  dal  Pacchiani  ecc,  ;  nella  idrofobia  dallo  Schaffer, 
dal  Golgi,  dal  Marinesco  e<5C.  ;  nella  peste  bubbonica,  dal  Lugaro,  dal 
BahtÉ^  ecc.  ;  nel  botulismo  dal  Marinesco,  dal  Kempner  e  dal  Pollax,  ecc.; 
ntlia  febbre  tifoidea,  dal  Caterina,  dal  Bahes,  ecc.;  nelle  infezioni  pro- 
dotte dal  bacillo  itteroide,  dal  Cesaris  Demel,  ecc. 

DWrclc  (*)  a  proposito  della  etiologia  della  encefalite  scrive  :  «  01- 
Mef'hè  le  infiammazioni  di  natura  purulenta,  tubercolare  o  sifilitica, 
pn» pagate  dal  cranio  osseo  o  dalle  meningi,  si  hanno  dei  processi  in- 
fiammatori idiopatici,  specialmente  del  cervello,  vale  a  dire  una  ence- 
falite cicuta  in  varie  malattie  infettive  e  specialmente  nella  piemia, 
(iella  endocardite,  nel  reumatismo  articolare  acuto,  nel  carbonchio,  ecc. 
N«ì  casi  più  semplici  si  trovano  neUa  corteccia  cerebrale,  intomo  ai 
vasi  dei  piccoli  territori  infiltrati;  le  guaine  della  pia  madre  sono  in- 
tìltnite  da  cellule  rotonde  e  a  volta   si  possono  scorgere  per  fino  dei 
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(*)  DiJRCK,  Atlante  e  manuale  d'Istologia  patologica^  Voi.  II,  pag.  170  e 
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niicrorganismi  (diplococchi,  streptococchi,  bacilli  del  carbonchio  Del- 
l'avventizia  dei  vasi)  ». 

Quindi  espone  altre  particolarità  dell'encefalite  acuta,  ma  senza 
occuparsi  della  encefalite  o  meningo-encefalite  carbonchiosa. 

Siccliè  una  descrizione  delle  alterazioni  del  sistema  nervoso  cen- 
trale e  proprio  delle  cellule  nervose  nel  carbonchio,  non  vi  è  ancora. 
Ed  è  stato  proprio  per  questo  che  mi  sono  determinato  di  pubblicare 
il  risultato  delle  mie  esperienze  in  proposito,  avendo  esso  a  mio  modo 
di  vedere  non  poca  importanza  dal  lato  delle  alterazioni. 

Nello  studio  di  esso  (sistema  nervoso  centrale)  mi  occuperò  prin- 
cipalmente delle  alterazioni  che  i  bacilli  del  carbonchio,  causano  nelle 
cellule  nervose,  indipendentemente  dalle  regioni  da  esse  occupate,  non 
credendo  di  avervi  influenza  alcuna,  la  regione.  Infatti  per  quanto  ho 
potuto  constatarne,  trattandosi  di  una  infezione  generale,  come  la  car- 
bonchiosa, la  setticemica  ecc.,  le  cellule  nervose,  come  le  fibre  stu- 
diate nella  coiteccia  cerebmle,  studiate  nei  nuclei  cerebrali,  ecc.,  pre- 
sentano le  identiche  alterazioni,  meno  qualche  piccolissima  particolarità 
iu   rapporto  alla  disposizione  delle  cellule. 

Distribuzione  dei  bacilli.  —  Nei  cervello  i  bacilli  occupano 
di  preferenza  i  vasi  sanguigni,  i  vasi  linfatici  e  le  guaine  dei 
vasi  e  fra  questi  sono  abbondantissimi  in  quelli  della  pia  madre 
(Tav.  XV,  fig.  1)  la  quale  alla  sua  volta  è  ricchissima  di  bacilli  car- 
bonchiosi. Ciò  riesce  chiarissimo  nelle  sezioni  condotte  perpendico- 
larmente alla  direzione  delle  circonvoluzioni  cerebrali  ;  malgrado 
di  ciò  nello  strato  molecolare  della  corteccia  cerebrale  ed  in  gene- 
rale nella  sostanza  bianca,  sono  assai  meno  numerosi  che  nella 
sostanza  grigia;  pochissimi,  in  rapporto  stanno  fuori  i  vasi,  liberi 
nella  nevroglia,  fra  e  addossati  alle  cellule  nervose  e  ai  leuco- 
citi; talvolta  ne  vidi  anche  dentro  di  essi  (Tav.  XV,  figure  2,  3, 
4  e  5).  Noto  altresì,  che  nei  punti  occupati  dai  bacilli  vidi  co- 
stantemente numerosi  corpuscoli  cellulari,  attorno  e  tra  di  essi  ba- 
cilli, particolarità  che  evidentemente  dimostra  questo  fatto,  che  ove 
essi  si  fermano  ovvero  arrivano  danno  luogo  ad  irritazione  d'onde 
r  afflusso  dei  leucociti. 

Essi  nei  vasi  di  grosso  e  medio  calibro,  sono  ammassati  verso 
le  pareti  e  nello  spessore  di  esse  ;  nel  centro  ve  ne  sono  pochis-» 
sirai  e  in  certi  tratti  anche  niente  ;  nei  piccoli  vasi  invece,  sono 
riuniti  in  fasci  più  o  meno  grossi,  che  frequentemente    per    tratti 
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turano  completamente  il  vaso,  formando  dei  trombi.  Dal  primo 
fatto  deriva  che  le  pareti  vasali,  frequentemente  sono  di  aspetto 
ialino,  disgregate  con  nuclei  cellulari  rigonfiati,  infiltrati  di  pic- 
cole cellule  0  cellule  embrionali  e  leucociti. 

Alteraxioni  istologiche.  —  Vi  è  iperemia  forte,  la  quale  più 
accentuata  nella  sostanza  grigia,  è  accompagnata  da  focolai  emor- 
ragici visibili  principalmente  nelle  inflessioni  della  pia  madre  o  tra 
i  solchi  delle  circonvoluzioni  cerebrali.  In  questi  focolai,  si  vedono 
bacilli  carbonchiosi  in  discreto  numero;  e  ora  nelle  parti  circostanti, 
ora  nello  stesso  focolaio  si  vedono  vasi  tagliati  in  trasverso  o  per 
lungo,  nello  spessore  delle  pareti  dei  quali  vi  sono  numerosi  ba- 
cilli carbonchiosi,  dal  che  è  a  dedurre,  che  la  rottura  è  avvenuta 
per  opera  degli  stessi  bacilli.  Ed  aggiungo,  che  a  volta  i  vasi,  so- 
pratutto capillari,  sono  trombizzati  da  bacilli  di  carbonchio  e  le 
loro  pareti  per  la  presenza  di  bacilli  si  vedono  smagliate  ed  anche 
rotte  con  fuori  uscita  di  eritrociti  e  infiltrazione  di  cellule  rotonde 
o  ovali,  disposte  attorno  dei  vasi  stessi  a  guisa  di  cordoni  cellu- 
lari ovvero  nelle  guaine  linfatiche.  Di  queste  cellule  se  ne  vedono 
moltissime  libere  nella  zona  molecolare  e  nelle  zone  grigie  tra  le 
cellule  gangliari. 

Nelle  sezioni  eseguite  come  sopra,  trattate  col  processo  dì 
Nissl^  nella  corteccia  cerebrale,  tra  la  superficie  libera  di  essa,  e 
la  pia  madre,  negli  spazi  sotto-aracnoidei,  alla  superficie  libera 
dell'  aracnoide,  si  vedono  numerosi  corpuscoli  cellulari,  sia  allo 
stato  di  infiltrazione  nella  sostanza  fondamentale,  sia  attorno  e  nelle 
guaine  linfatiche  dei  vasi.  Essi  a  volta  e  in  taluni  punti  della  su- 
perficie cerebrale  ovvero  della  superficie  di  sezione,  costituiscono 
zone  più  o  meno  grosse  oppure  sono  raccolti  in  gruppi  ovvero 
focolai  (Tav.  XV,  fig.  6),  mentre  nella  sostanza  cerebrale  sovente 
sono  disposti  in  zafiì  o  a  serie  tra  le  fibre  nervose  e  la  nevroglia; 
attorno  e  addossati  alle  cellule  ganglionari  ;  attorno  e  addossati  ai 
bacilli  di  carbonchio,  sopratutto  quando  questi  sono  in  gruppi  op- 
pure in  fasci  cordoniformi. 

In  generale  i  corpuscoli  suddetti,  meglio  cellule,  si  rassomi- 
gliano tra  di  loro  e  nei  punti  dove  sono  ammassati,  superficie  ce- 
rebrale, pia  madre,  assumono  1'  aria  di  un  tessuto  epitelioide  ;  sono 
di  vario  volume,  in  grandissima  maggioranza  piccolo  rotonde;  ve 
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ne  sono  allungate,  ovali,  reniformi,  fusate,  piriformi  ;  molte  presen- 
tano un  nucleo  centrale  piuttosto  grosso  relativamente  alla  cellula, 
del  diametro  di  2  [i.  mentre  la  cellula  presenta  un  diametro  di 
5  \l:  in  generale  il  detto  nucleo  varia  in  grandezza  da  1  a  2  {i, 
assai  di  raro  vi  si  osservano  due  nuclei  ed  anche  tre  e  quattro  e 
cinque,  spostati  in  senso  opposto  alla  periferia.  A  volta  questi  nu- 
clei si  vedono  uniti  tra  di  loro  per  dei  filamenti  finissimi;  moltis- 
sime di  dette  cellule  non  presentano  un  vero  nucleo;  invece  pre- 
sentano dei  granuli  più  o  meno  numerosi  sparsi  ;  spesso  ricacciati 
alla  periferia.  Il  detto  nucleo,  specialmente  quando  è  unico,  offre 
delle  sporgenze,  è  spinoso  e  dalle  spine  di  esso  partono  finissimi 
filamenti,  che  ora  si  perdono  nel  protoplasma  cellulare,  ora  arri- 
vano alla  periferia  della  cellula,  formando  neir  interno  di  essa  un 
reticolo  più  o  meno  apparente. 

Tra  le  dette  cellule,  talvolta  se  ne  vede  qualcuna,  la  quale  ha 
tutti  i  caratteri  delle  cellule  nervose,  presentando  il  nucleo  perfino 
un  piccolissimo  residuo  o  copertura  di  citoplasma,  e  talvolta  anche 
un  prolungamento  dentritico  spezzato  appena  dopo  la  saa  origine. 
Non  di  raro  vi  incontrai  pure  celluie  a  rosetta  o  a  margherita,  in 
quantochò  ai  contorni  della  cellula  si  trovavano  specie  di  nuclei  o 
grosse  granulazioni,  che  sporgendo  dai  contomi  cellulari  davano 
alla  cellula  stessa  T  aspetto  suddetto.  In  generale  le  dette  cellule 
sono  disposte  a  volta  in  gruppi,  a  volta  a  cordoni  nelle  guaine 
vasali  o  ti-a  le  fibre  nervose  e  nella  nevroglia,  oppure  allo  stato 
di  infiltrazione  fra  le  cellule  nervose,  ovvero  addossate  alle  stesse. 

Col  metodo  di  Nissl,  ì  contorni,  i  nuclei,  le  granulazioni,  il 
reticolo,  quando  esiste,  di  dette  cellule  si  vedono  tinti  in  bleu  piii  o 
meno  carico,  ma  non  sempre  uniformemente;  il  citoplasma  perfet- 
tamente trasparente  omogeneo  od  appena  bluastro  ;  particolarità 
che  si  vede  chiarissimamente  nelle  cellule  isolate,  e  dove  esse  non 
sono  ammassate. 

Xei  preparati  colorati  con  il  metodo  di  Gravi  doppio,  combi- 
nato con  una  soluzione  di  picrocarminio,  i  contorni  cellulari,  il 
nucleo,  i  granuli  ed  il  reticolo  si  vedono  tinti  in  rosso  più  o  meno 
carico:  mentre  il  protoplasma  è  più  o  meno  trasparente,  acromatico 
od  appena  rossastro  o  bianco  roseo,  come  il  fondo   del  preparato. 

In  grandissima  maggioranza  gli  ammassi  celhilari  suddescritti, 
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mno  costituiti  da  leucociti,  in  piccola  quantità  da  fibroblasti  fusi- 
formi 0  arrotondati.  Tra  di  essi  però  vi  sono  molti  nuclei  col  ri- 
spettivo nucleolo  delle  cellule  nervose,  divenuti  liberi  per  distru- 
zione della  cellula  nervosa. 

Ad  ammettere  quest'  ultimo  fatto  sono  confortato  :  anzitutto 
dalla  assoluta  somiglianza,  direi  anche  identità  di  alcune  delle 
cellule  suddescritte  con  i  nuclei  delle  cellule  nervose.  Secondo,  per- 
chè costantemente  nei  preparati  che  ho  fette,  e  non  sono  stati  po- 
chi, ho  incontrato  sempre  delle  cellule  nervose,  nelle  quali  il  cito- 
plasma non  era  piìi  visibile  o  ve  n'era  qualche  piccolo  residuo 
^ìttaccato  alla  membrana  nucleare  :  mentre  il  nucleo  ed  il  nucleolo 
urano  ben  conservati.  Ed  ancora  dall'  avere  osservato  che  nelle  al- 
terazioni delle  cellule  nervose,  come  dimostrerò  appresso,  spesso 
r  alterazione  ed  anche  la  scomparsa  del  nucleo .  con  il  rispettivo 
nucleolo,  precedeva  quella  del  citoplasma  :  altre  volte  invece  avve- 
niva il  caso  inverso. 

In  conforto  della  mia  tesi  aggiungo,  che  Vari  Oehtichteriy  La^ 
dame  (*)  parlando  dello  spostamento  del  nucleo,  ammettono  che  esso 
può  essere  completamente  espulso  e  divenire  libero. 

È  anche  molto  verosimile  che  delle  suddette  cellule  non  poche, 
ultre  a  provenire  da  proliferazione  delle  cellule  fisse  o  coimetti- 
vatì,  provengano  da  cellule  della  nevroglia,  come  molti  asseriscono. 

Io  però,  nulla  posso  dire  di  sicuro  sul  riguardo,  poiché  non 
formando  l' oggetto  dei  miei  studii,  non  me  ne  sono  occupato.  Se- 
condo Durck  0  agli  accumuli  cellulari,  che  compaiono  o  si  for- 
ra imo  ai  margini  del  focolaio  emorragico  cerebrale,  concorrerebbero 
non  solo  i  linfociti,  gli  elementi  fissi,  specialmente  gli  endotelii 
delle  lacune  linfatiche  perivascolari,  ma  ancora  le  cellule  connet- 
tiTali  dell'avventizia  dei  vasi,  le  cellule  della  nevroglia  e  perfino 
le  cellule  gangliari,  nel  senso  che  cellule  da  esse  derivanti  portino 
un  contingente  a  questo  accumulo  di  cellule,  che  si  dispone  ad 
anello  all'  intemo  del  focolaio  emorragico  o  di  rammollimento  e  a 
pocn  a  poco  si   spinge   nell'  interno  di   esso. 

In  ogni  modo  prescindendo  dalla  questione  della  provenienza 
delle    cellule,   dalle    mie    osservazioni,  come    dalle    esperienze   di 


(')  V.  CoRNiL  e  R.,  pag.  667. 

(*)  H.  Durck,  Istologia  patologica.  Voi.  II,  pag.  163,  1903. 
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F.  Vanxetti  e  U.  Parodi,  risulta  evidentemente  che  nella  infe- 
zione carbonchiosa  avvenuta  per  innesto  cutaneo,  nel  cervello  e 
nei  suoi  involucri  vi  sono  infiltrazioni  cellulari  diffuse  o  circo- 
scritte nelle  guaine  linfatiche  dei  vasi  corticali,  nel  tessuto  della  pia 
madre,  e  principalmente  neDe  guaine  linfatiche  dell*  avventizia  dei 
vasi  e  al  disotto  della  pia  madre,  dove  quasi  sempre  si  vedono 
veri  cordoni  o  zaffi  cellulari;  vi  è  afflusso  leucocitario  negli  spazii 
sotto-aracnoidei,  nella  nevroglia,  fra  le  ceUule  gangliari,  tra  le 
fibre  nervose  e  nella  avventizia  vasaio  ;  vi  è  iperemia  congestiva 
accompagnata  spesso  da  focolai  emorragici,  essudazione  sierosa  od 
edema  infiammatorio,  laonde  gli  interstizii  o  maglie  della  nevroglia 
sono  un  poco  ampliate,  di  aspetto  finamente  granuloso  :  sopracca- 
ricamentodi  linfociti  nei  vasi  omonimi,  ecc.,  particolarità  tutte  le  quali 
esaurientemente  depongono  per  la  esistenza  di  una  meninge-ence- 
falite carbonchiosa. 

Aggiungo  che  i  suddetti  elementi  cellulari  e  tassativamente 
0  di  preferenza  i  leucociti,  esercitano  una  spiccata  azione  fagoci- 
taria  sulle  cellule  nervose  e  sui  bacilli  di  carbonchio,  fino  a  di- 
struggerli parzialmente  o  in  totalità,  come  tantosto  dimostrerò  ;  in 
questa  azione  distruggitrice  contro  le  cellule  nervose,  concorrono 
ugualmente  i  bacilli  del  carbonchio,  cosa  che  io  ho  dedotto  dal 
vedere  i  bacilli  del  carbonchio  addossati  alle  predette  cellule  e  tal- 
volta penetrati  nell'interno  di  esse  cellule  radicolari  delle  corna 
anteriori  della  sostanza  grigia  del  midollo  spinale.  (Vedi  Tav.  XV, 
fig.  4,  5,  7,  8  e  9). 

Cellule  gangliari.  —  Premetto,  che  i  pezzi  sono  stati  presi 
appena  o  poco  dopo  morto  l' animale  ;  sono  stati  fissati  con  i  li- 
quidi sopra  indicati  e  trattati  di  preferenza  col   metodo  di  NissL 

In  tutte  le  zone  o  nuclei  di  sostanza  grigia,  ho  notato  che  le 
cellule  nervose,  presentavano  sensibilissime  alterazioni  sia  per  rap- 
porto al  volume,  sia  per  rapporto  alla  forma,  sia  per  rapporto  alla 
struttura,  sia  per  rapporto  alla  colorabilità  con  i  colori  basici  di 
anilina,  e  queste  alterazioni  in  tutte  le  cellule  nervose  si  rassomi- 
gliavano, meno  della  particolarità  in  più  o  in  meno  senza  distin- 
zione di  regione  o  sito  della  stessa  cellula. 

Per  rapporto  al  volume  e  alla  forma  ne  ho  viste  talune  as- 
sai grosse,  gonfiate;  (Vedi  Tav.  XVI,  fig.  10,  11,  12),  altre  invece 
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piccole  (fig.  13,  14),  ne  ho  viste  rotonde,  triangolari,  fusate,  pira- 
midali, allungate,  quadrate  addirittura  irregolari  ;  tutte  però,  a  di- 
verso grado,  presentavano  le  identiche  alterazioni.  Ordinariamente 
il  nucleo  era  assai  grosso,  occupava  quasi  tutto  o  gran  parte  del 
corpo  cellulare,  rotondo,  vescicolare,  spostato  verso  la  periferia  ed 
anche  sporgente  da  questa;  sovente  in  parte  ed  anche  intieramente 
liberato  dal  corpo  cellulare.  In  quest'ultimo  caso,  per  lo  più  ad 
esso  rimaneva  attaccato  un  po(K)  di  citoplasma  cellulare,  che  non 
arrivava  a  rivestirlo  completamente.  Ciò  era  visibile  e  piìi  accen- 
tuato in  corrispondenza  dei  prolungamenti  protoplasmatici  (Tav.XVI, 
fig.  15,  B);  con  frequenza  era  piccolo,  atrofico,  sformato.  (Tav.  XVI, 
fig.  16,  A).  A  volta,  nelle  cellule  molto  passionate,  mancava  ov- 
vero era  appena  accennato  dai  suoi  contomi  ovvero  da  granuli 
cromatici  posti  in  giro,  residui  della  membrana  nucleare  (Tav.  XVI, 
fig.  10),  e  nei  casi  che  questi  mancavano,  ed  esso  esisteva,  era 
indicato  dalla  sua  maggiore  trasparenza  od  acromatismo  del  cito- 
plasma cellulare. 

Il  nucleolo  per  lo  piii  era  sferico,  ovale  ;  talvolta  triangolare, 
quadrato,  tal'  altra  allungato  a  biscotto  o  a  bisaccia  ;  in  quest'  ultimo 
caso,  siccome  nella  parte  centrale  era  meno  tinto  che  alle  estre- 
mità, sembrava  come  costituito  da  due  corpicciuoli  o  nucleoli. 

Noto  però  che  talvolta  vi  riscontrai  due  nucleoli  :  uno  pio- 
colo  1  \L  V  altro  grosso  2  \l  ricacciati  alla  periferia  ;  a  volte  era 
sformato  a  contorni  granulosi,  irregolari,  spinosi;  ordinariamente 
occupava  il  centro  del  nucleo  ;  con  frequenza  era  spostato  verso  la 
periferia  (Tav.  XVI,  fig.  14);  a  volta  era  piccolo,  atrofico,  misu- 
rava Vj  t*-  —  Ipi-^  ^  "^'oìtsi  discretamente  grosso,  gonfio,  misurava 
3-4  (JL  (Tav.  XVI,  fig.  15,  A*,  B\  fig.  16,  A*.  B',  fig.  12»),  per 
lo  più  però  presentava  un  diametro  di  2  [i;  a  volta  mancava, 
sicché  vi  erano  cellule  ganglionari  talvolta  grossissime  nelle  quali 
non  era  visibile  traccia  di  nucleo  e  nucleolo  (Tav.  XVI,  fig.  10) 
oppure  erano  perfettamente  omogeneizzate.  Nello  cellule  in  cui 
esso  mancava,  il  protoplasma  nucleare  era  disseminato  di  molti 
granuli  e  non  raramente  sulla  membrana  nucleare,  circondata  da 
un  alone  omogeneo  trasparente,  si  vedevano  due,  tre  granuli  re- 
lativamente grossi. 

ColorcMlità.  —  Questa  era  variabilissima  col  metodo  di  Nissl^ 
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che  come  ho  detto  fu  il  preferito  sicché,  ora  si  vedevano  celiale  '' 

gangliari  eccesivamente  ed  uniformemente  colorate,  in  modo  che  non  *^ 

vi  si  distingueva  nò  nucleo  nò  nucleolo,  nò  corpuscoli  di  Nissl  o  %, 

zolle,  ecc.  oppure  il  nucleo  era  soltanto  deducibile  da  una  lievis-  '| 

sima  maggiore  chiarezza  nella  parte  centrale  della  cellula;  ed  il  •.;! 

nucleolo  da  una  tinta  bleu  appena  più  carica  nel  centro  del  nu-  J 

eleo.  Però  vi  erano  cellule,  le  quali  pur  essendo  intensamente  ed  :^ 

uniformemente  colorate,  come  sopra,  il  nucleolo  spiccava  per  la 
sua  tinta  bleu  carica;  ora  poco  e  parzialmente,  ora  addirittura 
scolorato  (Tav.  XV,  fig.  6,  1111',  Tav,  XVI,  fig.  11,  3). 

La   sostanza   fondamentale,  nevroglia,   rimaneva   trasparente,  \l 

estranea  alla  colorazione,  e  si  presentava  di  aspetto  finamente  gra-  ^^ 

nuloso  con  maglie  slargate,  spesso  comunicanti  tra  di  loro,  come  i 

gli  alveoli    di    un  polmone  enfitematoso,   con  contenuto  perfetta-  '| 

mente    omogeneo   non  essendo   distinguibile    il    cilindrasse   dalla  ,^ 

guaina  mielinica.  •  | 

E  venendo  ai  dettagli,  il  nucleolo,  quando  vi  era,  si  presen-  >;^ 

tava  sempre  tinto  in  bleu  più   o  meno   oscuro  o  intenso,  a  volta  | 

però,  per  la  intensità  di   colorazione   di   tutta  la  cellula  non  era  ^^ 

visibile.    Il   nucleo  per  lo  più  si  presentava  chiaro,   vescicolare,  ^ 

rigonfiato  come  ho  detto  di  sopra  (Tav.  XVI,  fig.  17,  fig.  14): 
a  volta  era  tinto  uniformemente  in  bleu  più  o  meno  chiaro 
(Tav.  XV,  fig.  6,  Tav.  XVI,  fig.  11),  altra  volta  invece  parzialmente, 
con  maggiore  accentuazione  nella  zona  perinucleare  (Tav.  XV  L 
fig.  14),  oppure  verso  la  periferia  (Tav.  XVI,  fig.  16),  a  volte 
prendeva  una  tinta  appena  bluastra. 

La  sua  membrana,  come  il  nucleolo,  quando  esisteva,  si  pre- 
sentava tinta  in  bleu  più  o  meno  carico,  e  quando  mancava  ci 
erano  dei  granuli  azzurri  disposti  in  giro,  che  l'accennavano  in 
totalità  oppure  in  parte  (Tav.  XVI,  fig.  15,  2  fig.  10,  1). 

Il  protoplasma  cellulare  in  talune  cellule  non  assumeva  il 
bleu  di  anilina,  in  tali  altre  si  colorava  uniformemente;  in  altre 
variamente  in  parte  (Tav.  XVI,  fig.  12);  frequentemente  era  scarso, 
spesso  rappresentato  da  una  sostanza  vagamente  fibrillare,  tinta  in 
azzurro,  sparsa  di  granuli  cromatici  piccolissimi,  i  quali  nelle  cel- 
lule bipolari  erano  per  lo  più  accumulati  in  tutti  e  due  od  in  uno 
dei  poli  della  cellula. 
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Queste  erano  sen- 


Alteraxioni  strutturctli  od  elementari, 
sibilissime. 

Per  lo  più  la  sostanza  cromatica  si  vedeva  diminuita  di 
quantità  ed  anche  scomparsa  (Tav.  XYI,  fig.  15-18).  Cromatolise, 
MarinescOy  chromolyse,  Van  G^huchten^  tigrolyse,  Kohnstamm, 
Sch  maus. 

Questi  fenomeni  di  cromatolisi  presentavano  variazioni.  In 
talune  cellule  la  sostanza  cromatica  conservava  la  sua  forma  cor- 
puscolare ;  però  i  corpuscoli  erano  in  disordine,  ridotti  di  numero, 
ora  uniformemente,  ora  variamente;  erano  di  discreta  grossezza  e 
distinti  (Tav.  XVI,  fig.  19,  fig.  12),  ora  erano  fusi  fra  di  loro 
assai  confusi,  ammassati  in  un  punto  della  cellula  in  corrispon- 
denza dell'origine  di  uno  dei  prolungamenti  dendritici  (Tav.  XV, 
tìg.  6-6),  mentre  nel  rimanente  del]  corpo  cellulare  erano  scom- 
parsi e  in  loro  vece  si  vedeva  una  rete  finissima,  incerta,  sparsa 
di  finissimi  granuli,  ora  piccolissimi,  ridotti  in  filamenti  spezzati, 
in  vìa  di  scomparsa  (Tav.  XV,  fig.  6,  4)  od  intieramente  scom- 
parso, ora  era  polverizzata  a  granuli  più  o  meno  piccoli  o  picco- 
lissimi, cromatolisi  polverosa  (Tav.  XVI,  fig.  10,  2,  fig.  11,  1).  In 
talune  cellule  il  nucleo  era  scomparso  e  al  suo  posto  si  vedeva 
un  punto  più  chiaro,  mentre  il  rimanente  era  un  ammasso  di  pie- 
eolissimi  granuli  di  colorito  bleu,  posti  in  un  fondo  chiaro  acro- 
matismo (Tav.  XV,  fig.  5,  Tav.  XVI,  fig.  19,  4-4). 

Questi  fenomeni  di  cromatolisi  si  osservavano  ugualmente  nei 
proltmgamenti  dendritici  o  protoplasmatici,  ed  in  questi  presenta- 
vaiK»  le  stesse  particolarità  che  nel  citoplasma,  in  modo  che  essi 
ìspesiso  si  presentavano  pallidissimi,  confusi,  a  piccolissimi  granuli 
tinti  in  bleu  (cromatolisi  dendritica). 

Essi,  nelle  cellule,  ordinariamente  s'iniziavano  dalla  periferia 
e  si  estendevano  al  centro  (cromatolisi  periferica);  laonde  nei  casi 
mo\Uj  avanzati  di  totale  scomparsa  della  sostanza  cromatica,  le 
cellule  si  pi-esentavano  omogeneizzate;  raramente  ai  vedevano^  in 
vicinanza  od  attorno  del  nucleo  (cromatolisi  perinucleare). 

Colla  riduzione  o  scomparsa  della  sostanza  cromatica  nel 
corpo  cellulare  si  presentava  una  rete  a  maglie  varie  (Tav.  XVI, 
%.  18,  15,  Tav.  XVII,  20,  4,  22);  a  volta  la  ceUula  intiera  era 
rap|iresentata  o  ridotta  ad  un    corpo    reticolare,  più  o  meno  colo- 
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rato  senza  nucleo,  nucleolo  e  prolungamenti  (Tav.  XVII,  fig.  21, 
a.  b.  fig.  23;  1,  2,  3,  4);  a  volta  questa  stessa  massa  era  va- 
gamente reticolare,  refrattaria  alla  colorazione  con  il  metodo  di 
Nissl^  direi  meglio  acromatica  ;  altra  volta  la  cellula  consisteva  in 
una  massa  completamente  omogenea,  acromatica,  con  pochi  granuli 
cromatici,  posti  irregolarmente  alla  periferia  e  in  un  nucleolo  irrego- 
lare tinto  in  bleu,  ricacciato  alla  periferìa,  oppure  lasciava  vedere 
pochi  granuli  piccolissimi  tinti  in  bleu  chiarissimo,  sparsi  sul  re- 
ticolo stesso;  mentre  gli  spazii  circoscritti  dal  reticolo  o  sostanza 
contenuta  nel  reticolo  ei*a  perfettamente  acromatica.  Questi  parti- 
colari, come  ho  detto  di  sopra  si  riscontrano  nei  prolungamenti 
protoplasmatici.  Sicché  nei  casi,  che  i  fenomeni  di.  cromatolisi  con 
la  cellula  comprendevano  i  prolungamenti,  l'omogeneizzazione  di- 
veniva completa.  Non  raramente  riscontrai  questo  reticolo  anche 
nel  nucleo  (Tav.  XVII,  fig.  20,  4,  fig.  22,  1  a).  Lo  vidi  però  chia- 
rissimo nei  preparati  colorati  coU'ematossilinaed  eosina  (Tav.  XVI, 
fig.  13,  A.  B.  C).  Questo  reticolo  si  origina  dalla  periferia  del 
nucleolo  e  va  a  perdersi  sulla  membrana  nucleare,  spesso  per  di- 
fetto di  colorazione  od  altro  non  si  vede  fino  sulla  membrana 
nucleare;  allora  il  nucleolo  si  vede  come  un  piccolo  corpo  spi- 
noso a  spine  più  o  meno  sporgenti  od  a  filamenti  spezzati,  e 
nelle  cellule  nelle  quali  il  nucleolo  manca,  l'interno  del  nu- 
cleo è  occupato  per  intiero  o  quasi  dal  detto  reticolo  (Tav.  XVI, 
fig.  13,  A.  C). 

Spesso  le  cellule  si  presentavano  senza  prolungamenti.  Ciò 
però  era  accidentale,  in  quanto  che  dipendeva  dalla  mancanza  di 
colorabilità.  Infatti  per  la  cromatolisi  dendritica  suddetta,  per  lo  più 
essi  si  mostravano  pallidissimi,  ovvero  tinti  appena  in  bleu  chiaro 
alla  loro  origine;  poi  niente  più. 

Consecutivamente  ai  fenomeni  di  cromatolisi  sopra  esposti,  le 
alterazioni  ordinariamente  cominciavano  dal  citoplasma  e  si  esten- 
dt»vano  al  nucleo.  Però  per  lo  più  il  primo  a  scomparire  era  il 
nucleo  con  il  suo  nucleolo  ;  a  volta  V  alterazione  prima  e  la  scom- 
parsa poi  cominciava  dal  nucleo.  In  modo  che  nell'  uno  e  nell'al- 
tro caso,  come  V  ho  detto  di  sopra,  delle  cellule,  avendo  perduto 
il  nucleo  ed  il  nucleolo,  rimaneva  un  corpo  reticolare  variamente 
tinto  in  azzurro  o  niente   affatto,  il  quale  finiva  per  iscomparire; 


HA 


S.    SIRENA- 


•CARBONCHIO    E  SUE    ALTERAZIONI 


mu  prima  dì  scomparire  perdeva  la  sua  affinità  pei  colori  di 
Huiliua. 

?foto  che  talvolta  l'alterazione,  cominciando  dal  corpo  cellu- 
lare, il  nucleolo  era  l'ultimo  a  scomparire;  laonde  vidi  frequente- 
nioiite,  come  ho  detto  di  sopra,  cellule  ridotte  ad  un  semplice  re- 
ticolo col  solo  nucleolo  e  questo  tinto  in  azzurro  carico  (Tav.  XVI, 
&^.  18),  e  non  raramente  cellule  ridotte  ad  un  reticolo,  come 
sopra^  con  un  accenno  del  nucleo  significato  dalla  sua  maggiore 
rhìarezza,  senza  nucleolo  (Tav.  XVI,  fig.  10,  6;  Tav.  XVI,  fig.  18, 
%,  15,  fig.  22,  B,  fig.  23). 

La  scomparsa  o  distruzione  graduale  progressiva  del  corpo  cel- 
lulare, frequentemente  era  precessa  o  si  iniziava  con  la  vacuoliz- 
zazione della  cellula.  Però,  come  dimostrerò,  non  era  la  sola  va- 
cuulizzazione  quella  che  causava  la  distruzione  cellulare.  I  vacuoli 
sì  formavano  quasi  sempre  nel  citoplasma;  eccezionalmente  ne  vidi 
talvolta  nel  nucleo. 

Xei  casi  che  diversi  vacuoli  esistevano  nella  cellula  stessa, 
essi  si  vedevano  divisi  tra  di  loro  da  filamenti  sottili  cromatici  re- 
siduali della  stessa  cellula  (Tav.  XVI,  fig.  14,  fig.  14,  3,  fig.  16  -4, 
4.4.4.4). 

Quanto  alla  natura  di  <|uesti  vacuoli,  io  mi  ijermetto  di  riportare 
Miìfy  quello  che  scrive  Banvier  in  proi)08Ìto,  poiché  io  bo  notato  il  fatto, 
ìiui  non  mi  vi  sono  fermato,  per  dame  ima  esatta  interpretazione. 

fiecondo  l'osservatore  citato,  il  quale  dichiara  che  la  natura  dei 
vii<^noÌi  non  è  ancora  esattamente  conosciuta,  si  ixìtrebbe  pensare  che 
A  tnitti  di  cavità  riempite  di  un  liquido  albuminoso  di  ima  s^iecie  di 
fileiua  della  cellula  (*).  QuesUi  intei)retazione  ha  veramente  la  sua  ra- 
^Uiuv  di  essere  ed  io  non  sono  lontano  di  accettarla,  sopratutto  nel 
vii^**  mio  ;  inquantochè  nei  cadaveri  di  animali  morti  di  carbonchio, 
Jjo  (u.stan temente  trovato  infiltrazione  edematosa  più  o  meno  pronun- 
/Jjiiii  dei  tiCssuti  con  idrope  delle  cellule,  specialmente  nei  reni  e  nelb» 
rrlhil<^  del  rivestimento  ependimale  del  canale  centrale  del  midollo 
^[Htiale.  Le  alterazioni  prima  e  la  distruzione  poi  delle  cellule  nervose 
t^imo  causate  dall'azione  diretti  dei  Imcilli  del  carbcmchio  e  dall'azione 
fngoc-itaria  dei  leucociti  ed  anche  di  altre  cellule,  probabilmente  pro- 
vcii trenti  dalle    cellule    della  nevroglia  ovvero  dalle  cellule   fìsse.  Sono 

(*)  Ranvier,  Manuel  d*Hisiologie  pathologique^  tomo  secondo,  pag.  763. 
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portato  ad  ammettere  questo  :  primieramente  dagli  intimi  rapporti,  cbe  i 
bacilli  di  carbonchio  acquistano  con  le  cellule  ganglionari.  Infatti  sovente 
io  rìscontrai,  che  i  bacilli  di  carbonchio  erano  tvddosBati,  aggruppati  alle 
cellule  ganglionari  e  non  raramente  penetrati  nelP  interno  di  esse  aven- 
done causato  delle  distruzioni  parziali.  (Tav.  XV,  figg.  4, 5, 7, 8, 9).  Sicché 
anche  qui  succede  quello  che  succede  altrove,  specialmente  nelP  intima 
dei  vasi  per  V  azione  necrotizzante,  distruggente  dei  bacilli  di  carbon- 
chio (*).  Laonde  si  distruggono  prima  gli  elementi  cellulari  e  poi  quelli 
fibrillari,  onde  i  vasi  si  romiwno,  comunicano  tra  di  loro  e  conseguente- 
mente hanno  luogo  emorragie,  che  sono  tanto  fre4iuenti  nel  carbonchio. 
Però  oltre  l' azione  diretta  del  bacillo  del  carbonchio  a  produrre  questa 
distruzione  concorrono  i  prodotti  di  ricambio  dello  stesso  microrgani- 
smo. Io  per  esperienze  proprie  non  potrei  dimostrare  questo  (perchè 
non  ne  ho)  ma  lo  ammetto  per  (quello  che  sul  riguardo  è  risaputo  per 
esperienze  praticate  da  altri  osservatori,  ed  ancora,  perchè  sia  in  que- 
ste esperienze  sul  sistema  nervoso  centrale,  come  su  altri  oi^ani  ho 
notato  distruzioni  cellulari  M'nza  che  attomo  od  in  vicinanza  delle  cel- 
lule distratte  vi  fossero  traccie  di  bacilli  carbonchiosi. 

In  seconda  linea,  come  ho  detto,  concorrono  alla  distruzione  delle 
cellule  ganglionari,  i  numerosi  leucociti,  che  per  il  dato  e  fatto  della 
meningo-encefalite  carbonchiosa  afUniscono  numerosi  e  si  aggrappano 
ed  anche  penetrano  nelle  stesse  cellule  ganglionari.  In  ciò  sono  c<m- 
fortato  da  quello  che  scrivono  e  dimostrano  in  proposito  anche  con 
apposite  figure  G.  Esposito,  Polaillon  e  Nepveu,  Germano  e  Capobianco^ 
Tnke  t  Woadhead  e  Vaìensa  {*)  Turner,  Pugnata  Tranea  et  Athtas 
V,  Vomii  e  L.  Ranmer  (^).  In  modo  che  vi  sarebl>e  una  vera  fagocit4)8Ì, 
neuronofagia,  come  la  chiama  Marinesco,  il  quale  dà  il  nome  di  neu- 
ronofagi  alle  cellule  che  causano  la  distruzione. 

Neuronofagia,  che  indipendentemente  a  quanto  ho  letto  e  visto 
in  proi>osito  ,  ho  constatato  io  stesso  su  larga  scala  in  moltissimi 
preparati  di  cervello  di  cavie  morte  di  carbonchio.  Infatti  oltw  ad  un 
attlusso  od  accumulo  di  numerosissime  cellule  rotonde    nella    sostanza 


(')  S.  Sirena,  Sìdla  resistenza  delle  spore  del  b.  del  carbonchio^  ecc. 
(Archivio  per  le  scienze  mediche,  Voi.  XXX,  1906). 

(*)  Questo  autore  però  in  un  recente  lavoro:  Ricerche  sulla  genesi 
degli  elementi  nervosi  e  nevroglici.  (Giornale  dell*  associazione  di  medici  e 
naturalisti,  1899)  contraddicendo  le  sue  prime  osservazioni,  che  i  corpuscoli 
che  si  osservano  nel  cervello  siano  leucociti,  afferma  che  essi  siano  nuclei 
di  nevroglia,  che  in  condizioni  normali  si  trovano  in  intimo  rapporto  colle 
cellule  nervose. 

(*)  Manuel  d'Histologie  pathologique,  tomo  secondo,  pag.  853. 
Anno  LX.  —  1906.  jl 
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iiervofia  v  in  ì specie  fra  e  attorno  le  cellule  ner\-o8e,  come  lo  consUi- 
tarono  Vfttenza,  Marinesco,  Van  Gehuchten  e  Nelis  nella  rabbia,  io  lio 
li^^oiitrnte  parecchie  cellule  nervose,  nel  corpo  delle  quali  od  invece 
df*i  prolungamenti  dendritici,  erano  penetrati,  diciamo  dei  leucociti 
in  se^mito  di  che  la  cellula  progi-essivamente  si  distruggeva  (Ta- 
vola XVI,  fig.  11,5,  fig.  17,  3,  tig.  15,  A.  3,  B.  4;  Tav.  XV,  fig.  4 
4,  .->,  ttìi.  5,  4;  Tav.  XVI,  fig.  16,  3,  fig.  1*2  A.  3).  Sicché  a  me  pare, 
che  luìo  iioì^sa  assolutamente  cadere  alcun  dubbio  sul  potare  fagoci- 
tarlo dei  leucociti  sulle  cellule  nervose,  almeno  quando  queste  si 
tixjvam»  :i Iterate  per  un  processo  infiammatorio  od  infettivo,  come 
nel  mio  iì*ho.  A  questo  punto  i)erò,  mentre  si  ammetteva  general- 
mente r  iixioue  fagocitaria  dei  leucociti  sulle  cellule  nervose,  Kraus» 
pel  primo  e  poi  MarinescOy  Angladc^  liispal,  Paux  e  segnatamente 
Nìmlj  ìianno  richiamato  V  attenzione  suir  azione  esercitata  dalla  ne- 
vi ì>>:1ìh  [iella  distruzione  della  cellula  nervosa  e  sostengono  che  sono 
le  cellule  nevrogliche,  che  si  trovano  in  vicinanza  della  cellula  ner- 
vosa, clif^  esercitano  questa  azione  di  struggi trice,  che  la  fanno  da  neu- 
ronofiigi.  Essi  avrebbero  notato  una  evidente  proliferazione  gliale, 
dalla  periferia  al  centro,  erompere  i  neuroni  ;  sicché  le  grandi  cellule 
intiumimìtorie  di  Friedmann  e  AgiindeyzeUen,  non  sarebbero  che  cel- 
lule di  iievroglia.  Marinesco  però,  in  questa  distruzione,  concede  una 
]>art4ì  Ili  hi  ima  ai  leucociti  j  e  Meschini  crede  all'  azione  prex)onderante 
dei  inaiai ofagi  leucocitarii.  Lugaro  non  si  pronunzia  sulla  natura  di 
qllei*t^*  l'I  I lille,  ma  gli  sembra  più  probabile  che  appartengano  ai  nu- 
clei dellii  capsula  dei  gangli  modificati.  Debuk  e  Demoor  concludono 
che  la  nevroglia  può  fino  ad  un  certo  punto  essere  neuronofaga.  Cor- 
ai  f  e  ìùiitrierj  Crocq  ammettono  che  tanto  la  nevroglia  quanto  i  len- 
ii k-ì  ti   poligono  esercitare  1'  azione  neuronofaga. 

flofhc  scrive,  che  i  detti  corpuscoli  hanno  una  triplice  origine  : 
dai  leucociti,  dalle  cellule  connettivali  e  dalle  cellule  di  nevroglia. 
fteeoiuli»  Ouizzetiij  il  quale  ritiene,  che  i  neuronofagi  siano  dei  leuco- 
citi mono  nucleari,  che  distruggono  le  cellule  morte  in  antecedenza,  i 
leiicociii  e  la  nevroglia  vi  concorrerebbero  variamente. 

Buprè  e  Devaux,  che  hanno  messo  in  evidenza  che  segnatamente 
le  picco!**  cellule  a  nucleo  intensamente  colorato  sono  quelle  che  mo- 
fitrano  ]*i^rliare  maggior  parte  alla  distruzione  del  neurone,  mentre  la 
piit  parie  delle  cellule  a  nucleo  chiaro  restano  ad  una  certa  distanza 
dall'  elenitìnto  nervoso,  ritengono  appunto,  che  la  natura  di  dette  pic- 
roUj  cellule  sia  molto  discutibile  ;  ugualmente  difficile  essi  ritengono 
la  dibìtiiizioue  dei  neuronofagi    dai    leucociti,  avendo  le    dette    grandi 
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cellule  a  nucleo  chiaro  molta  somiglianza  di  struttura  con  le  cellule 
epitelioidi  od  infiammatorie.  Su  questa  importante  questione  di  sapere 
se  i  detti  neuronofagi  di  Marineaco  siano  dei  veri  leucociti  ovvero 
delle  cellule  nevrogliche,  io  mi  astengo  dal  pronunziar  verbo,  perchè 
non  vi  ho  fatto  studii  particolari  ;  ma  se  debbo  dedurlo  dai  carat- 
teri morfologici  (Tav.  XV,  fig.  7,  5,  5  e  Tav.  XVI,  fig.  18,  3),  e  proprio 
<la  quelli  ai  quali  accennano  Franco  e  A.  Atias(^)  debbo  dire  che  se 
n«>u  sono  tutti  leucociti,  questi  som»  sufficientemente  ittppresentati 
tra  le  cellule  nevrogliche,  dell'  intervento  delle  quali  in  questa  fa- 
gocitosi o  neuronofagia,  io  non  s<mo  arrivato  a  convincermene  com- 
pletamente j  ma  non  oso  negarlo  ,  stando  a  quello  che  se  ne  scrive 
e  a  quello  che  avviene  nelle  infiammazioni  delle  cellule  connettivali, 
le  quali  sono  molto  analoghe  alle  cellule  nevrogliche.  In  modo  che 
anche  queste,  come  quelle  possono  acquistare  accidentalmente  la  pro- 
prietà fagocitaria,  cernie  scrivono  Cornil  e  Kahvhrj  e  stando  ugualmente 
a  (j nello  che  in  proposito  è  risaputo  in  rapporto  alle  cellule  del 
peritelio ,  dell'  endotelio  vascolare ,  del  rivestimento  degli  alveoli 
pulmonari,  e  del  rivestimento  delle  8Ìen)se,  le  quali  nelle  iufiam- 
niitzioui  sono  suscettibili  di  mobilizzarsi  e  di  actiuistare  «occidental- 
mente potere  fagocitario  {Conili  e  lianvier)»  Del  resto  come  bene  os- 
servano Conili  e  Tìanvier,  non  è  verosimile,  che  i  leucociti  o  globuli 
bianchi  del  sangue  che  affluiscono  in  tutte  le  infiammazioni,  perdano 
il  loro  potere  fagocitario,  solo  perchè  si  trovano  nei  centri  nervosi, 
particolarità  che  condurrel>l)e  a  questo  fatto  strano,  che  i  centri  ner- 
vosi si  sottraggono  alle  leggi  generali  ;  coisti  che  non  possiamo  am- 
mettere.* In  ogni  modo  tenendo  conto  di  quanto  ho  detto,  che  questa 
neuronofagia  si  compia  sotto  l'azione  dei  leucociti  e  delle  cellule  ne- 
vrogliche, le  quali  non  restano  estranee  al  processo  infiammatorio,  la 
(fuestione  si  ridurrebbe  al  numero  delle  ctdlule  che  vi  prendono  par- 
te: cioè  di  leuc<M*iti  e  di  cellule  nevrogliche.  Cornil  e  Eani>ier  ed  Jiltri 
ritengono  che  la  prevalenza  sia  dei  primi   {*). 

Dopo  quanto  ho  esposto  di  sopra  non  jiotendo  per  mancanza  di 
una  reazione  isto-chimica  precisa  che  faccia  sicuramente  discernere  le 
cellule  nevrogliche  dalle  migratrici  (Esposito)  determinare  e  definire 
1'  origine  dei  neuronofagi,  st»    leucocitaria    o  nevroglica,  credo   che  si 


{})  Questi  osservatori  affermano,  che  il  nucleo  delle  cellule  nevrogliche 
è  voluminoso,  chiaro  al  suo  centro  con  un  bordo  periferico  di  cromatina  ; 
mentre  il  nucleo  dei  leucociti  è  più  piccolo  e  sopratutto  fortemente  ed  uni- 
formemente colorato,  colorabile. 

(»)  Loco  citato,  pag.  855. 
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debba  ammett-ere  una  teoria  ecclettica  ;  e  la    opinione  prevalente   del 
giorno  è  qnesta. 

Intanto  ricordo  che  secondo  Kvdpeìin  il  quale  ritiene  che  se  la 
fagocitosi  esiste  deve  avere  una  inii>ortanza  molto  secondaria,  il  pi-o- 
cesso  di  distruzione  delle  cellule  nervose,  è  un  processo  di  liquefa- 
zione, di  disintegrazione  cellulare  e  riassorbimento,  provocato  dal- 
l' azione  sulle  cellule  nervose  da  particolari  secrezioni  degli  elementi 
nevroglici  a  ciò  stimolati  da  anormali  sostanze,  dovute  all'  alterato 
chimismo  neuronico  e  seguatainente  nelle  lesioni  infiammatorie  batte- 
riche, tossiche  dei  prodotti  di  secrezione  dei  leucociti  trasportati  tino 
alla  cellula  nervosa  dalla  via  dei  linfatici  o  per  mezzo  del  plasma 
sanguigno  ;  laonde  esso  conchiude  che  la  neuronofagia  deve  essere  es- 
senzialmente considerata,  intesa  come  nenronolisi. 

Per  acquistare  una  completa  convinzione  in  ordine  alle  alterazioni 
sopra  esposte,  collo  stesso  materiale,  feci  preparati  col  meto^lo  di  Boc- 
cardi  e  col  metodo  di  Grani,  combinato  con  una  soluzione  colorante  dì 
litio  carminio. 

Il  risultato  fu  sempi*e  identico,  soltanto,  si  intende,  la  coh»razione 
degli  elementi  anatomici  variava  col  metodo  usato. 

Col  metodo  <li  Bocoardi  il  protoplasma  cellulare  e  quello  nucleiire 
si  coloravano  in  rosso  pallido  o  r<^sso  chiaro,  o  rosso  violacei»  ;  i  con- 
torni cellulari,  la  membrana  nucleai-e,  i  gi^anuli  nucleari  in  bleu.  La 
sostanza  fondamentale,  le  fibre  nervose  di  }is[)etto  granuloso  si  tinge- 
vano in  rosso  più  o  meno  chiai-o.  Col  metodo  di  Grarn^  combinato 
come  m>pra,  i  contorni  delle  cellule,  «lei  nucle4>,  il  nucleolo,  i  granuli 
sopraccennati,  si  coloravano  in  rosso  carico  ;  il  pi-otoplasma  cellulare, 
il  nucleai'e  in  wjsso  chiaro  o  rosso  pallido  ;  quest'ultimo  imm-ò  meno 
chiaro  ;  tutti  e  due  meno  chiari  delle  fibre  di  nevroglia  o  fondo  del 
preparato.  I  bacilli  di  carbonchio  in  bleu  vivo  o  bleu  carico  (Tav.  XV, 
^gg'  7,  8,  9).  Donde  risultava  tale  contrasto  che  tutte  le  parti  della 
c^ellula  compi-esi  i  birilli  di  carbonchio  si  vedevano  distintamente. 

Altri  metodi  di  colorazione,  coll'ematossilina  e  l'eosina,  combina- 
zione del  metodo  di  Xissl  con  una  soluzione  di  cosina,  ecc.  mi  died**n> 
risultati  identici,  (pianto  alle  alterazioni  strutturali  colle  variazioni  sud- 
dette di  colorazione,  già  si  intende  ;  ho  detto  strutturali,  poiché  con 
taluni  di  essi  metodi,  come  colla  colorazione  coll'ematossilina  ali 'co- 
sina i  bacilli  del  carbonchio  non  si  arrivavano  a  ve<lere. 


Dopo  quanto  ho  esposto,  sorge  chiaramente,  che  oltre  ad  una 
raeningo-encefalite  più  o  meno  grave,  caratterizzata  dalla  presenza 
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di  namerosissimi  leucociti  e  cellule  piccole  rotonde,  alla  stato  di 
infiltrazione  nella  nevroglia,  con  maggiore  accentuazione  nella  so- 
stanza grigia  e  nel  percorso  o  parti  rivestite  dalla  pia  madre,  nella 
infezione  carbonchiosa,  nelle  cellule  nervose  hanno  luogo  processi 
involutivi  o  alterazioni  di  cromatolisi,  rigonfiamenti  prima,  poi  ri- 
duzioni, disgregazione,  scomparsa  delle  zolle  cromatiche,  onde  la 
rete  cromatica,  secondo  molti  normalmente  esistente  nelle  cellule 
nervose,  messa  in  dubbio  da  taluni,  che  la  ritengono  un  fatto  ca- 
daverico, negata  da  Eicing^  apparisce  chiarissimamente;  in  seguito 
di  che  le  cellule  nervose  gradatamente  si  distruggono  ;  distruzione 
alla  quale  contribuiscono  numerose  cellule  piccole  rotonde  prove- 
nienti sia  dal  sangue,  in  gran  parte,  sia  dalle  cellule  nevrogli- 
che,  ecc.,  le  quali  sulle  cellule  nervose  esercitano  un'azione  spic- 
catamente fagocitaria. 

I  fenomeni  od  alterazioni  di  cromatolisi  aggiungo,  che  sono  molto 
simili,  analoghi  a  quelli  che  sì  osservano  in  altri  processi  infettivi, 
ciuue  nella  rabbia,  nel  tetano,  nella  difterite,  nella  febbre  tifoide,  co- 
lera asiatico,  nella  mielite  sperimentale  da  streptococchi,  nella  difte- 
rite, nei  processi  dMnanizione,  nelle  legature,  nella  compressione  di 
lunga  durata  delle  arterie  ;  nella  cloronarcosi,  nella  insolazione,  nel- 
Talcoolismo,  ecc.  Qui  debbo  aggiungere,  clie  nel  cadavere  di  un  indi- 
viduo morto  ili  pio-pneumotorace,  causato  da  rottura  di  grosso  ascesso 
gangrenoso  pulraonare,  all'  autopsia,  trovai  casualmente,  dico  casual- 
mente i>erchè  non  diagnosticata  in  vivemsa,  una  lievissima  leptome- 
ningìte  della  volta  caratterizzata  principalmente  da  forte  iperemia  e 
da  uno  straterello  sottilissimo  di  essudato  sotto-aracnoideo  con  opa- 
ramento  dell  'aracnoide. 

In  questo  caso,  avendo  preso  dei  pezzettini  dalla  circonvoluzione 
frontale   e  dalla    parietale    ascendenti,     che    trattai    coi   metodi    sopra  ^ 

esposti,  air  osservazione  microscopica  notai  in  essi,  ne  più    né    meno  I 

identiche  altei-azioni  a  tiuelle  sopra  esposte  :  Ti)eremia  piuttosto  accen- 
tuata sotto-aracnoidea,  e  perivascohire  ;  fenomeni  di  cromatolisi  in  di- 
versi gradi  di  gravezza  con  addossamento  od  avvicinamento  di  coipr 
cellulari  alle  cellule  nervose  ;  vacuolizzazione  con  isforraamento,  spo- 
stamento, ingrossamento  ovvero  im])icciolimento  del  nucleo  e  del  nu- 
cl<*olo  (più  fre(|uent4'  del  primo)  (^)  scomi)ar8a  parziale  o  totale  dei  cor- 

(')  Sovente  notai  che  il  nucleo  presentava  un  diametro  vario  da  4-5 
dì  /A  mentre  il  nucleolo  non  arrivava  a  misurare  1  ,u. 
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puecoli  di  Nissl,  o  cromatici  ;  scomparsa  della  membrana  nucleare 
t^oii  omogeneizzazione  -,  a  volta  ipercromatismo  di  cellule  nervose  con 
Tiiìiggiore  accumulo  della  sostanza  cromatica  in  corrispondenza  del- 
l'orìgine  dei  prolungamenti  dendritici.  Laonde  si  vedevano  tinti  uni- 
("aiQiemente  in  bleu  carico,  senza  distinzione  di  nucleo,  nucleolo  e 
iHMpu scoli  cromatici  ;  scomparsa  del  nucleo  e  nucleolo  con  avanzo 
ìM  reticolo  cromatico  più  o  meno  alterato  ;  scomparsa  o  riduzione  ad 
ini  semplice  straterello  di  citoplasma;  strat«rello,  che  sovente  non  ri- 
i'opii\'a  intieramente  il  nucleo,  ecc.  Da  ciò  naturalmente  deve  de- 
ilijisi^  che  nelle  alterazioni  delle  cellule  nervose,  causate  da  infezione, 
iittussicamenti,  insolazione  ;  da  inanizione,  per  legatura  temporanea  o 
frt?nnanente  delle  arterie  o  compressione  temporanea,  ecc.  non  si  pre- 
?^ntn  alcuna  notti  individuale,  poiché  con  piccole  variazioni,  le  alte- 
nif4oni  suddette  sono  comuni  a  cause  diverse;  in  altri  termini  non 
j>re?ientano  alcuna  specificità  in  rapporto  alla  causa  od  all'  agente 
iiioibigeno. 


Cervelletto.  —  Per  le  osservazioni  di  questo,  adoperai  i  me- 
todi di  colorazione  ed  i  mezzi  sopra  esposti.  In  esso,  cervelletto, 
come  negli  organi  di  sopra  studiati,  ho  riscontrato  numerosissimi 
bacilli  di  carbonchio,  ma  al  solito  inegualmente  distribuiti.  In  ge- 
nerale erano  maggiormente  ammassati  nei  vasi  sanguigni,  special- 
mente di  grosso  calibro,  nelle  guaine  e  vasi  linfatici;  nei  quali, 
diretti  nel  senso  della  corrente  o  direzione  del  vaso,  ecc.  ecc.,  erano 
ri  uniti  in  fasci  cordonit'ormi  più  o  meno  grossi,  che  talvolta,  specie 
nei  piccoli  vasi  o  capillari,  arrivavano  a  trombizzarli  completamente; 
fi  volta  nei  capillari  erano  disposti  in  fila  ad  uno  dopo  l'altro  op- 
pure a  due  ;  nei  grossi  vasi,  che  non  arrivavano  a  riempire,  ordi- 
nariamente stavano  vicini  alle  pareti  vasali,  ovvero  attaccati  ad  esse. 
Tjaonde  nei  vasi  tagliati  in  trasverso  si  vedevano  disposti  a  corona 
uttorno  al  contenuto  vasaio  oppure  attorno  al  vaso,  se  erano  pe- 
netrati nello  spessore  delle  pareti  od  invece  nelle  guaine  di  essi  ; 
rientro  i  vasi  stessi  non  erano  ugualmente  distribuiti  ;  vi  erano  tratti 
ilei  vasi  dove  non  ve  ne  erano  aflTatto  ;  tratti  dove  erano  ammassati 
<IÌspoisti  in  gruppi  a  guisa  di  trombi. 

Senza  stabilire  regole  fisse,  poiché  talvolta  avveniva  il  caso 
■apposto,  nella  zona  molecolare,  strato  esterno  della  corteccia  cere- 
bellare, ve  ne  erano  molto  di  meno   che   nello  strato  granuloso  e 
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tra  le  cellule  del  Purkinje  e  in  generale  tra  le  cellule  nervose  e 
lamelle  grigie  ;  invece  erano  scarsi  nel  centro  midollare  ;  ve  ne 
erano  liberi  allo  stato  di  infiltrazione  nella  nevroglia  e  tra  le  cel- 
lule nervose  ;  talvolta,  ma  assai  raramente  ne  vidi  anche  penetrati 
nelle  cellule  nervose,  che  avevano  in  gran  parte  distrutto,  ovvero 
reso  irriconoscibili,  non  rimanendo  di  esse  che  avanzi  omogenei. 
Da  pertutto  però,  in  grandissima  maggioranza  erano  contenuti  nei 
vasi.  In  questi  essi  erano,  ora  discretamente  lunghi,  ora  assai  corti 
ovoidali,  tanto  che  talvolta  li  ho  riconosciuti  soltanto  dalla  colora- 
zione identica  a  quella  dei  lunghi.  Di  queste  forme  corte  da  sem- 
brare cocci  lanceolati,  ne  vidi  anche  fuori  dei  vasi  sanguigni  di- 
sposti in  gruppi  più  0  meno  grossi. 

Alterazioni  anatomiche.  —  Come  nel  cervello,  vi  è  iperemia 
forte,  là  quale  è  maggiormente  accentuata,  prevalente  nella  pia  ma- 
dre, e  sovente  accompagnata  da  piccole  emorragie  interstiziali,  ov- 
vero da  focolai  sanguigni  microscopici,  tra  i  quali  vi  sono  zolle 
di  materia  colorante  del  sangue  di  colorito  rosso-oro  splendente. 
Nel  rimanente  per  quanto  si  riferisce  alle  fine  alterazioni,  vi  sì 
notano  le  analoghe,  direi  ancora  meglio,  le  identiche  alterazioni 
che  nel  cervello,  le  quali  sono  maggiormente  pronunziate  nelle  cel- 
lule del  Purkinje. 

Vi  è  infiltrazione  cellulare  leucocitaria,  la  quale  è  maggior- 
mente e  talvolta  molto  pronunziata  nei  percorsi  della  pia  madre 
ed  in  generale  in  vicinanza  dei  vasi  o  tessuti  peri  vascolari;  scarsa 
nello  strato  molecolare  e  tra  le  cellule  del  Purkinje.,  non  visibile 
addirittura  nello  strato  granuloso. 

Cellule  del  Purkinje.  —  Non  sono  bene  allineate  (Tav.  XVII, 
fig.  24)  ;  moltissime  sono  aumentate  di  volume,  intensamente  e 
uniformemente  colorate  in  azzurro,  al  punto  che  non  vi  si  vede  né 
nucleo,  né  nucleolo,  né  tampoco  corpuscoli  o  zolle  cromatiche  di 
Nissl  ;  altre,  avendo  un  nucleo  più  o  meno  chiaro  vescicolare,  pre- 
sentano corpuscoli  cromatici  piccoli  sparsi  in  un  fondo  (protoplasma) 
prevalentemente  acromatico  ;  altre  sono  parzialmente  colorate  in 
bleu  più  0  meno  intenso,  altre  hanno  un  protoplasma  addirittura 
pulveroso  con  qualche  granulo  grossetto  tinto  in  bleu,  specialmente 
nella  metà  della  cellula  rivolta  verso  lo  strato  granuloso,  dove 
spesso  assume  una  tinta  bleu  carica  ;  a  volta  sono  completamente 
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dish'utte,  non  rimanendo  di  esse  che  poca  sostanza  granulosa,  va- 
gamente reticolare. 

In  esse  la  sostanza  cromatica  è  sovente  accumulata  in  corri- 
spondenza dei  prolungamenti  dendritici  o  protoplasmatici,  il  nucleo 
per  lo  più  è  rotondo,  trasparente  o  azzurrognolo,  vescicolare,  spo- 
sttito  verso  la  periferia  e  in  talune  cellule,  fa  sporgenza  alla  peri- 
ferìa etì  è  anche  in  pari;e  fuoriuscito  dalla  cellula  ;  a  volta  manca, 
oppure  è  appena  accennato  e  con  esso  manca  pure  il  nucleolo  ;  al- 
lora la  cellula  è  rappresentata  da  un  globo  reticolare  cromatico  per 
lo  più  piriforme,  sparso  di  piccoli  corpi  cromatici,  tinti  in  bleu  ca- 
rico (Tav.  XVII  fig.  23,  1.  2.  3.  4). 

Di  queste  forme,  direi  residuali  od  assai  alterate,  tra  le  cellule 
del  Piìììcinjey  ve  ne  sono  molte;  a  volta  filiere  intere. 

I  contorni  del  nucleo,  membrana  nucleare,  non  sempre  sono 
netti  regolari;  a  volta  sono  rientranti  per  compressione  del  proto- 
plasma cellulare.  Nel  corpo  cellulare  nonché  nel  nucleo,  sovente  si 
vedono  vacuoli  più  o  meno  grandi  e  in  numero  vario  sedenti  per 
lo  più  in  corrispondenza  dell'  origine  dei  prolungamenti  dendritici. 

I!  nucleolo  non  è  sempre  sferico,  spesso  manca  ed  è  spostato 
alla  periferia,  eccezionalmente  è  doppio,  presenta  come  una  peluria 
oppure  piccole  sporgenze,  come  spine  ovvero  sottilissimi  filamenti 
che  si  perdono  nel  protoplasma  nucleare,  dando  luogo  ad  un  reti- 
colo finissimo  (si  vede  chiaramente  coli' accoppiamento  dell'ocu- 
lare 4  (!omp.  e  l'obbiettivo  Vis  di  Zeiss)\  talvolta  però  i  detti 
ti  lamenti  arrivano  alla  membrana  nucleare.  Detto  nucleolo  a  volta 
(>  discretamente  grosso,  misura  3  «j.,  a  volta  piccolo,  misura  1  •/, 
pur  essendo  la  cellula  discretamente  grossa.  Ove  esiste  si  colora 
sempre  intensamente  col  metodo  di  Nissl,  Dentro  di  esso,  quasi 
sempre  rotondo,  si  vedono  granuli  piccolissimi,  che  talvolta  pren- 
dono r  aspetto  di  corti  filamenti.  Le  piccole  cellule  del  Cajal  o 
stellate  dello  strato  molecolare,  col  metodo  suddetto  presentano 
anch'esse  delle  gravi  alterazioni  strutturali;  hanno  contorni  irre- 
golari indeterminati;  il  loro  protoplasma  è  omogeneo,  vagamente 
granuloso;  il  nucleo  nella  grandissima  maggioranza  è  rotondo,  so- 
vente irregolarmente  rotondo  oppure  ovale  spostato. 

La  membrana  nucleare,  il  nucleolo  ed  i  nucleoli  se  sono  di- 
versi, SODO  tinti  in  bleu;  mentre  il  protoplasma  nucleare  è  chiaro, 
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omogoneo,  più  chiaro  del  citoplasma;    spesso   però    presenta   una  -i, 

leggerissima  tinta  bluastra  od  azzurrognola. 

Strato  grauulosOy   interno  o  rugginoso  di  tahini  autori,  —  ^.^^^ 

Delle   cellule   di    questo    strato,   quelle    piccole,   poliedriche,  sono  ';^' 

in  grandissima   maggioranza    normali.  In  esse  il  nucleolo  si  vede  ^-  ? 

intensamente  tinto  in  bleu.  Esso  relativamente  è  molto  grosso,  ma  ''^ 

vario  in  volume,  raramente   sferico,    spesso    triangolare  e  talvolta  4'^ 

irregolarmente  quadrato  od  allungato;  talvolta  spostato,  a  contorni  ■',:^ 

irregolari,    sovente    dentati   spinosi  o  ;filamentosi;  eccezionalmente 
doppio. 

Spesso  (lai  contorni  di  esso  partono  veri  filamenti,  i  quali  per 
lo  più  si  perdono  nel  protoplasma  nucleare,  raramente  arrivano 
alla  membrana  nucleare;  molte  però,  sopratutto  vicine  alle  cellule 
del  Purlcinje,  che  occupano  la  zona  esterna  dello  strato  granuloso, 
sono  assolutamente  pallide,  mancano  di  nucleolo  oppure  questo  è 
più  piccolo  dell'  ordinario,  atrofico  (misura  */*  ^^  H-)  ^^^  assume  od 
appena  i  colori  basici. 

Le  cellule  grandi,  stellate,  descritte  la  prima  volta  da  Oolgij 
ed  altre  cellule  ugualmente  grosse  a  volta  fusate  con  nucleo  grosso, 
ovale  e  poco  citoplasma,  e  sopratutto  accumulato  in  corrispondenza 
dell'Origine  dei  prolungamenti  dendritici,  presentano  analoghe  alte- 
razioni delle  cellule  del  Purkrnje  e  delle  cellule  nervose  del  cer- 
vello sopradescritte,  compreso  lo  spostamento  del  nucleo  e  del  nu- 
<*leolo,  la  mancanza  di  essi,  i  fenomeni  di  cromatolisi,  di  vacuoliz- 
zazione sopra  descritti  e  la  riduzione  spesso  in  un  corpo  retiforme 
od  avanzo  retieolai-e  (M. 

Midollo  sjmuilr.  —  Anche  per  lo  studio  di  questo  i  metodi 
<li  fissazione,  di  colorazione  sono  stati  quelli  di  sopra  esposti  ;  ho 
variato  questi  ultimi  secondo  quello  che  mi  prefiggevo;  cioè  di 
constatare  la  presenza  e  distribuzione  dei  bacilli  del  carbonchio  ov- 
vero di  studiare  le  alterazioni  dei  neuroni.  I  bacilli  di  carbon- 
chio ,    occupano  di  preferenza  i  vasi   sanguigni  della    pia    madre 

I ')  Nella  colorazione  col  metodo  di  Gratèi  combinato  con  una  soluzione 
di  picM-ocarminio,  osservato  il  preparato  con  un  debole  ingrandimento  (Obb.  AA 
ili  Zeìss  ocul.  3),  lo  strato  molecolare  si  presenta  di  colorito  rosso  vivo,  carico,  lo 
strato  midollare  di  colorito  ugualmente  rosso  pallido,  più  pallido  del  primo  ecc., 
si  vedono  ugualmente  tinte  in  rosso  la  pia  madre,  le  cellule  dello  strato 
molecolare  del  centro  midollare. 
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spinale  e  qaelli  linfatici;  ve  ne  sono  liberi  al  disotto  della  pia 
madre,  tra  la  superficie  libera  del  midollo  e  la  pia  madre  e  nelle 
maglie  di  quest'ultima.  Nei  vasi  essi  tengono  la  analoga  disposi- 
zione, che  nei  vasi  in  generale;  cioè  nei  grossi  vasi  sono  scarsi  nel 
centro,  numerosi  in  vicinanza  delle  pareti  e  nello  spessore  di  que- 
ste. Pienissima  è  la  vena  centrale  anteriore  del  midollo  spinale; 
se  ne  yedono  ugualmente  nei  vasi  sanguigni  e  linfatici  della  so- 
stanza bianca  e  di  quella  grigia,  ma  sempre  inegualmente  distri- 
buiti; sicché  vi  sono  tratti  di  vasi  che  ne  sono  privi,  tratti  che  ne 
contengono  molti,  tratti  che  sono  addirittura  trombizzati  dai  bacilli, 
conservando  i  globuli  rossi  i  loro  caratteri  morfologici;  tratti  che 
ne  contengono  pochi.  In  generale  però  come  in  altri  tessuti  ed  or- 
gani, occupano  di  preferenza  i  vasi  ;  se  ne  riscontrano  pure  ma  scar- 
samente nei  sopimenti  e  nelle  maglie  della  rete  nevroglica  e  rai*a- 
mente  nelle  cellule  nervose.  In  queste  per  lo  più.  occupavano  la 
periferia  della  cellula  (Tav.  XV,  fig.  7  e  8  ce). 

Fine  alteraxioìii,  —  Oltre  alla  iperemia  considerevole  asso- 
ciata a  qualche  piccolissimo  focolaio  emorragico,  in  cui  vedonsi 
numerosi  bacilli  carbonchiosi,  a  volta  disposti  a  gruppi  più  o  meno 
grossi,  vi  è  dilatazione  con  raccolta  di  liquido  (lieve  idromiela)  e 
isformamento  parziale  del  canale  centrale.  Le  cellule  del  suo  rive- 
stimento, cellule  ependimali,  sono  sensibilmente  alterate.  Esse  sono 
abbassate  con  protoplasma  sensibilmente  granuloso  a  margini  con- 
fusi anche  fusi  tra  di  loro,  con  nucleo  di  vario  volume:  a  volta 
grosso  da  riempire  tutta  la  cellula,  sformato,  a  contorni  irregolari 
di  apparenza  vagamente  fibrillare;  sovente  mancante  od  accennato 
direi  da  una  macchietta  bleu  rossastra  vagamente  fibrillare;  spesso 
esso  racchiude  uno  o  più  nucleoli. 

In  certi  punti  esse  cellule  sono  anche  distrutte  e  al  loro  posto 
si  vede  un  reticolo  con  dei  vacuoli  che  corrispondono  alle  cellule 
distrutte  od  in  via  di  distruzione.  Laonde  non  si  vede  un  vero  ri- 
vestimento. In  generale  poi  la  metà  interna  di  dette  cellule  è  di- 
strutta e  sostituita  da  una  specie  di  reticolo.  Sicché  la  superficie 
libera  del  rivestimento  nei  tagli  trasversi  del  midollo  spinale,  si 
presenta  sotto  la  forma  di  un  orlo  frangiato  (Tav.  XYII,  fig.  25;. 
Sovente  in  dette  cellule,  l' alterazione  comincia  dal  nucleo  che  di- 
viene omogeneo,  trasparente,  perdendo  la  sua  affinità  per  i  colori 


IN   ALCUNI   ORGANI   PRINCIPAU   DELLA    CAVU  785 

basici.  D'onde  la  ragione,  che  assai  spesso  si  vedono  cellule  di 
esso  rivestimento  più  o  meno  alterate,  granulose  senza  o  con  traccio 
soltanto  di  nucleo.  D'onde  ugualmente  la  caduta  in  necrobiosi  delle 
dette  cellule  ependimali,  la  quale,  cominciando  per  lo  più  dal  nu- 
cleo, finisce  con  la  distruzione  della  cellula. 

Le  cellule  nervose,  (cellule  radicolari  anteriori  e  posteriori,  cel- 
lule cordonali  anteriori,  laterali  e  posteriori,  cellule  a  cilindrassi 
breve  o  di  Golgi)  presentano  tutte  le  analoghe,  dico  meglio,  le 
identiche  alterazioni  delle  cellule  omonime  del  cervello  e  del  cer- 
velletto ;  come  in  questi,  parecchie  sono  perfettamente  normali  o 
quasi  normali  ;  moltissime  sono  alterate  in  vario  grado,  sino  alla 
completa  distruzione.  Infatti  vi  si  riscontrano  cellule  nervose  dove 
le  zolle  cromatiche,  corpuscoli  di  Nissl  sono  rimpiccioliti,  ma  per- 
fettamente riconoscibili,  con  nucleo  molto  piccolo  tinto  in  azzurro 
e  nucleolo  piccolissimo,  atrofico,  tinto  in  bleu  più  carico  del  nu- 
cleo (Tav.  XVII,  fig.  22  a)  ;  cellule  tinte  in  bleu  carico  dove  i  cor- 
puscoli di  Nissl  punto  riconoscibili,  sono  sostituiti  da  un  reticolo 
tinto  in  azzurro  carico  con  pochissima  sostanza  acromatica,  non 
nettamente  tale,  con  nucleo  e  nucleolo  non  bene  distinti,  anche  essi 
tinti  in  bleu  carico  (Tav.  XVII,  fig.  22,  2-3);  cellule  con  nucleo 
vescicolare,  ingrandito,  sformato,  spostato,  nucleolo  piccolissimo  o 
mancante  ;  cellule  addirittura  omogeneizzate  ;  cellule  rappresentate 
da  un  semplice  reticolo  cromatico  diversamente  colorato,  secondo 
il  metodo  usato,  con  nucleo  ora  visibile,  ora  accennato  da  residui 
della  membrana  nucleare;  cellule  con  nucleolo  sformato,  triango- 
lare, piccolo,  ecc.  ;  cellule  rappresentate  dal  solo  nucleo  più  o  meno 
omogeneo,  con  nucleolo  piccolissimo  e  pochissimo  protoplasma  cir- 
costante (Vedi  Tav.  XVII,  fig.  20,  2,  3,  4,  5,  fig.  22,  1)  ;  cellule 
rappresentate  da  una  massa  reticolare  granulosa,  piriforme  o  roton- 
deggiante senza  nucleo  e  nucleolo  (Tav.  XVII,  fig.  21  a.  b. 
fig.  26,  27,  3)  cellule  con  vacuoli  più  o  meno  grandi  (Tav.  XV, 
fig.  9).  Insomma  presentano  alterazioni  di  cromatolisi  di  vario 
grado,  in  conseguenza  di  che  si  distruggono. 

Nei  tagli  trasversi  del  midollo  spinale  a  qualunque  altezza,  là 
rete  di  sostegno  della  sostanza  bfanca  si  presenta  a  maglie  slargate, 
spesso  comunicanti  tra  di  loro,  come  gli  alveoli  nell'  enfisema  pul- 
monale,  a  contenuto  perfettamente    omogeneo  nel  senso  che  nelle 
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fibre  nervose  in  esse  accolte,  che  rappresentano  le  guaine  di 
Schwann^  non  sono  distinguibili  il  cilindrasse  e  la  guaina  midol- 
lare e  questa  non  presenta  la  disposizione  a  cerchi  concentrici. 
Queste  parti  sono  perfettamente  omogeneizzate  e  restano  com- 
pletamente estranee  a  qualunque  colorazione.  Da  dove  la  difScoltà 
a  distinguere  il  cilindrasse  dalla  guaina  mielinica.  In  altri  termini 
vi  sono  fenomeni  di  necrobiosi  delle  fibre  nervose.  Anche  qui, 
come  nel  cervello  e  nel  cervelletto,  il  numero  dei  nuclei  contenuti 
nella  rete  di  sostegno  è  considerevolmente  aumentato. 

Questi  nuclei,  corpuscoli  cellulari  presentano  caratteri  identici 
a  quelli  che  abbiamo  riscontrato  e  descrìtto  nelle  alterazioni  fine  del 
cervello  e  del  cervelletto.  Essi  sono  accumulati  sotto  la  pia  madre, 
attorno  i  vasi,  attorno  le  cellule  nervose  e  non  raramente  se  ne 
vedono  anche  penetrati  in  queste.  In  quest'  ultimo  caso  ai  margini 
delle  cellule  nervose  si  vedono^  come  delle  nicchie  occupate  dai 
corpuscoli  cellulari.  Questi  corpuscoli,  come  ho  detto  disopra  e 
come  credono  Gomil  e  R(mtner{%  provengono  da  un  lato  dalla 
moltiplicazione  delle  cellule  fisse  degli  spazii  vascolo-congiuntivo 
e  dalle  cellule  nevrogliche,  e  da  altra  parte  da  emigrazione  dei 
fagociti,  e  costituiscono  una  vera  infiltrazione  cellulare. 

Si  vede  pure  ingrossamento  delle  cellule  endoteliali  dei  vasi 
con  inglobamento  di  bacilli  di  carbonchio. 

Da  quello  che  ho  esposto  di  sopra  risulta  quindi  chiaro  che 
nella  infezione  carbonchiosa  havvi  una  vera  meninge-mielite  dege- 
nerativa accompagnata  da  infiltrazione  cellulare,  caratterizzata  pre- 
valentemente dalle  alterazioni  ed  anche  scomparsa  dell'elemento 
nobile  (cellule  e  fibre  nervose),  come  si  osserva  nelle  mieliti  in- 
fettive e  come  V  hanno  osservato  Enriquex  e  Eallion^  servendosi 
delle  tossine  difteriche  e  Claude  servendosi  delle  tossine  tetaniche. 

Ck>iiclusioni. 

Riassumendo  ora  quanto  ho  detto  di  sopra,  credo  potere  ve- 
nire alle  seguenti  conclusioni: 

1.  I  bacilli  del  carbonchio  *  inoculati   nelle   cavie  e  nei  co- 

(•)  V.  CoRNiL  e  Ranvier,  Manuel  (VHistologie  pathologiquc.  Troisìème 
édition,  tome  troisìème,  1907,  pag.  222. 
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nigli  a  mezzo  di  iniezioni  ipodermiche,  ovrero  a  mezzo  d' innesti 
a  saccoccia,  dal  punto  d' inoculazione  si  diffondono  a  tutto  il  corpo, 
invadendo  tatti  gli  organi  e  tessuti,  sia  solidi^  sia  liquidi,  ed  i  ma- 
teriali segregati  ed  escreati,  ad  eccezione  del  tessuto  cartilagineo 
integro  (cartilagini  ialine)  e  della  bile. 

2.  Questa  diffusione  avviene  prima  e  principalmente  per  i 
vasi  venosi,  secondariammte  per  i  vasi  linfatici,  poi^  portando  questi 
il  virus  al  cuore,  per  i  vasi  arteriosi. 

3.  Nei  grossi  vasi  ed  anche  di  mezzano  calibro,  1  bacilli 
carbonchiosi  per  lo  piii  sono  attaccati  all'intima  con  penetrazione 
nello  spessore  delle  pareti  vasaU;  mentre  nel  centro  di  detti  vasi 
ve  ne  sono  pochissimi,  disposti  in  gruppi,  e  per  tratti  niente. 

4.  Nei  vasi  causano:  arterite,  flebite^  linfangioite^  secondo 
il  vaso,  dando  luogo  frequentemente,  prima  a  disgregazioni^  sma- 
gliature da  necrobiosi  e  poi  a  rottura  delle  pareti  vasali  d'onde  le 
emorragie  sia  a  focolaio,  sia  interstiziali. 

5.  Le  alterazioni,  che  si  osservano  nei  reni  (nefrite  acuta);  che 
si  osservano  nel  cuore  (miocardite  acuta  parenchimatosa),  sono  tutte 
passive,  dipendenti  da  processi  regressivi^  causate  dairazione  comune 
dei  bacilli  del  carbonchio  e  dei  loro  prodotti  di  ricambio,  ovvero  pro- 
dotti tossici  solubili  ;  in  altri  termini  si  tratta  di  nefrite  parenchima- 
tosa  tossica,  di  miocardite  parenchimatosa  acuta  tossica,  caratteriz- 
zata da  processi  degenerativi  dovuti,  a  mio  modo  di  vedere,  a  di- 
sturbi distrofici,  come  avviene  in  tutte  le  infiammazioni  infettive. 

(3.  Nel  cervello  si  notano  tutti  i  dati  di  una  meningo-en- 
cefalite  acuta,  più  o  meno  accentuata,  prevalentemente  degenera- 
tiva, accompagnata  spesso  da  piccoli  focolai  emorragici  oppure 
emorragie  interstiziali. 

7.  Nelle  cellule  nervose  (neuroni)  che  sono  le  prime  a  ri- 
sentire la  influenza  del  bacillo  del  carbonchio  e  colla  massima 
intensità,  hanno  luogo  processi  involutivi  regressivi,  cromatolisi  in 
tutte  le  sue  varietà  e  gradi. 

8.  La  cromatolisi,  che  si  osserva  nei  neuroni  del  cervello 
di  animali  (cavie  e  conigli)  morti  di  carbonchio,  è  molto  simile  a 
quella  che  si  riscontra  in  altri  processi  infettivi  (ileo-tifo,  difte- 
rite, ecc.  ecc.),  e  nei  processi  di  inanizione  (legature  e  compres- 
sioni di  lunga  durata  delle  arterie,  cloro-narcosi,  insolazione,  ecc.). 
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9.  Le  alterazioni  prima  e  la  distruzione  poi  delle  cellule 
nervose  sono  causate  :  Dall'  azione  diretta  dei  bacilli  del  carbon- 
chio, vi  concorrono  inoltre,  i  prodotti  di  ricambio  dello  stesso  bat- 
terio, che  si  producono  nell'  organismo,  i  leucociti  che  per  la  me- 
niago-encefalite  carbonchiosa  affluiscono  numerosi,  si  aggrappano 
e  penetrano  anche  nei  neuroni  ;  le  cellule  provenienti  dalla  proli- 
ferazione della  nevroglia  ovvero  delle  cellule  fisse  del  connettivo 
perivascolare,  che  come  i  primi  accerchiano  ed  anche  erompono 
nei  ueiironi* 

10.  Nel  cervelletto,  nel  midollo  spinale,  hanno  luogo  le 
analoghe,  identiche  alterazioni  del  cervello,  con  dilatazione  (nel  mi- 
dollo spinale)  e  sformamento  del  canale  centrale  con  accumolo  in 
esso  di  una  piccola  quantità  di  liquido. 
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Spiegazione  delle  figure. 

TAVOLA  XIV. 

Figura  1.  —  GlomeriUo  di  rene  di  cavia  morta  di  carbonchio  dopo 
3  giorni  dalla  infezione.  Colorazione  col  metodo  di  Gram  combi- 
nato con  una  soluzione  di  i>icrocarminio,  oc.  4  comp.,  obb.  ^j^^ 
Zeiss  :  a)  Capsula  di  Bowman  ;  b)  spazio  int^rcapsulare  riempito 
da  essudazione  ;  e)  bacilli  di  carbonchio  ;  d,  d,  d,)  vasi  sangui- 
gni tagliati  in  trasverso. 

Figura  2.  —  Sezione  del  cuore  di  una  cavia  morta  di  carbonchio. 
Colorazione  come  la  fìg.  I.  oc.  4  comp.  obb.  */jg  Zeiss:  a)  tibie 
muscolari  nelle  «inali  è  scomparsa  la  striatura  ;  b)  bacilli  di  car- 
bonchio j  e.  e.)  focolai  emorragici  con  rottura  delle  tìbre  muscolari, 
emorragie  allo  stato  di  infiltrazione  tra  le  fibre  mu8<H>lari. 

Figura  3.  —  a,  a)  fibre  muscolari  cardiache.  Colorazione  picrocar- 
minio,  oc.  4  comp.  obb.  */^g  Zeiss:  b)  decoposizione  nelle  due  fibril- 
la ;  e)  nuclei  ossia  sarcoblasti  presentanti  un  vago  reticolo  ;  d) 
leucociti. 

Figura  4.  —  Fibre  muscolari  cardiache.  Colorazione  col  Gmm  sem- 
plice, oc.  4  comp.  abb.  */^g  Zeiss  :  a)  fibre  muscolari  pallide  scmza 
traccie  di  striatura  ;  b,  b)  bacilli  di  carbonchio. 
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TAVOLA  XV.  r  r 

Figura  1 .  —  Grosso  vaso  venoso  della  pia  madre^  compreso  tra  due  -^ 

cÌTconvoluzioni,  oc.  4  comp.   obb.  ^/^^  Zeiss.   Colorazione  col  prò-  >/; 

cesso   di   Gram    doppio  :  *)  superficie  del  vaso  corrispondente  al-  ',-%:^ 

V  aracnoide  ;  2)    continuazione    del    vaso    sulla    superficie    libera  -5!^^; 

della  circonvoluzione }  3)  porzione  del  vaso  che  si  immette  fra  le  nr 

circonvoluzioni  ;  4)  endotelio   vasale  ;    5)    bacilli   del  carbonchio  ;  |i 

6)  globuli  rossi  ;  7)  leucociti. 

Figura  2.  —  Leucocito  diviso  :  1)  bacilli  di  carbonchio;  2)  globuli  sangui- 
gni ;  3)  nucleo.  Oc.  4,  comp.  obb.  *-j\^  Zeiss. 

Figura  3.  —  Colorazione  col  metodo  di  Nissl.  Oc.  4,  obb.  ^/^j  Zeiss: 
1)  fasci  di  bacilli  di  carbonchio  visibili  nella  nevroglia;  2)  leu- 
cocito entro  il  quale  è  penetrato  per  intero  un  bacillo  di  carbon- 
chio ;  2')  leucocito  entro  del  quale  il  bacillo  carbonchioso  non  è 
interamente  penetrato. 

Figura  4.  —  Colorazione  col  metodo  di  Nissl.  Ocul.  4,  obb.  */j^Koristka: 
1)  Cellula  nervosa  con  varii  vacuoli  ;  2)  nucleolo  ;  3)  bacilli  di 
carlK)nchio  ;  4)  leucocito  penetrato  nel  corpo  cellulare  ;  5)  leucocito 
con  bacillo  di  carbonchio    in    via  di  i)enetrazione  ;  6.  6)  vacuoli. 

Figura  5.  —  Cellula  di  Purkjnie,  metodo  di  Nissl.  Obb.  V,g  Zeiss. 
Ocul.  4  comp.  :  1)  nucleo  ;  2)  nucleolo  ;  3)  zolle  cromatiche  av- 
vicinantesi  alla  forma  e  volume  ordinario  ;  4)  grosso  va4-uolo  con 
peuetmzione  di  bacilli  carbonchiosi. 

Figura  6.  —  Taglio  di  cervello  in  corrispondenza  del  lobo  frontale 
sinistro  di  una  cavia  moi*ta  di  carbonchio.  Colorazione  col  metodo 
di  Nissl.  Oc.  4  comp.,  obb.  ^/^^  Zeiss.  Eseguita  con  la  camera  lu- 
cida a  livello  del  tavolo  da  lavoro  :  1)  cellula  ganglionare  con  i)ro- 
lungamenti  spezzati }  2)  cellula  ganglionare  con  cromatolisi  del 
prolungamento  ;  3)  cellula  ganglionare  con  cromatolisi  periferica  ; 
4)  cellula  ganglionare  in  via  di  distruzione  ;  5)  leucociti  ;  6.  6. 
6)  zolle  dì  sostanza  cromatica. 

Figura  7.  —  Cellula  del    corno  anteriore  destro   del   midollo    spinale 

di  una  cavia  morta  di  carbonchio.  Colorazione  col  metodo  di  Gmm 

combinato  con  una  soluzione  di  picrocarminio.  Oc.  4  comp.,  obb. 

*/jg  Zeiss  :    a)  citoplasma    vagamente    reticolare    nel  quale  manca 

'  il  nucleo  ;  b)  nucleolo  ;  e.  e)  bacilli  di  carbonchio. 

Figura  8.  —  Come  nella  figui-a  precedente. 

Figura  9.  —  Come  nella  figura  precedente  :   d)  vacuoli. 
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TAVOLA  XVI. 

Fu  a  HA  liJ.  —  Cellula  gaugl  tonare  del  cervello  di  cavia  morta  di  car- 
lnint'hìo.  Colorazione  col  metodo  di  Nissl.  Ocnl.  4  comp.,  obb.  */jj 
IvorÌHtka.  Fatta  con  la  camera  lucida  di  Zeiss,  collocando  il  di- 
?*egii(>  a  livello  del  tavolo  da  lavoro  :  1)  membrana  nucleare 
resiiìmile  ;  2)  protoplasma  cellulare  con  polverizssazione  della  so- 
?*tiinzfi  cromatica  ;  3)  sostanza  acromatica  ;  4)  leucociti  ;  5)  bacilli. 

Fkìi'ka  11.  —  Grossa  cellula  nervosa  della  regione  Rolandica.  Colo- 
ra zi  oii  e  col  metodo  di  Nissl.,  ocul.  4  comp.,  obb.  Yu  Zeiss  :  1)  so- 
sta uj^  a  cromatica  allo  stato  di  jwlverizzazione  e  non  uniforme- 
nit-ute  sparsa;  2)  prolungamento  protoplasmatico  nel  quale  si  vedono 
iUm  colpi  di  Nissl  ancora  riconoscibili  ;  3)  Nucleo  vescicolare 
linamente  granuloso  «polveroso»;  4)  nucleolo;  5)  leucocito;  6) 
piuliiDgamenti  protoplasmatici  o  dendritici. 

Fui  L'HA  12.  —  Grossa  cellula  della  zona  Rolandica  in  cromatolisi. 
t:olortwEÌone  col  metodo  di  Nissl.  Ocul.  4  comp.,  obb.  */jg  Zeiss: 
1)  iiu^mbraua  nucleare  non  più  riconoscibile;  2)  nucleolo;  3)  leu- 
cociti addossati  ed  in  parte  penetrati  nel  corpo  cellulare;  4)  pro- 
litn^auienti  protoplasmatici  ;  5)  zolle  cromatiche. 

Fkìliia  !3.  —  Colorazione  con  T  ematossilina  ed  osina  ;  ocul.  4, 
f>bb.  *  jg.  Koristka:  A,  cellula  bipolare  con  sostanza  protoplasma- 
ticu  tmiogeueizzata  :  1)  protoplasma  omogeneizzato  ;  2)  nucleo  con 
1  ftici>lo  ;  3)  nucleolo  ;  B,  cellula  con  nucleo  vescicolare  e  nucleolo 
sphioiio,  dal  quale  partono  sottili  filamenti  che  vanno  a  terminare 
al  Li  membrana  nucleai-e  ;  C,  cellula  come  la  precedente  mancante 
dì   nucleolo. 

Fitii'RA  14.  —  Cellula  piramidale  della  corteccia  cerebrale  di  cavia, 
moitji  di  carbonchio  ;  ocul.  4  comp.,  obb.  ^/^^  Zeiss.  Colorazione 
mi  metodo  di  Nissl  :  1)  membrana  nucleare  ;  1')  nucleo  ;  2)  nu- 
cleo lo  ;  3)  prolungamento  protoplasmatico  ;  4)  prolungamento  pro- 
toplalmatico rotto  ;  5)  vacuoli  entro  il  nucleo. 
Fiiii.itA  15.  —  Colorazione  col  metodo  di  Nissl.  Oc.  4,  obb.  '/le  Kori- 
stka :  J,  I,  cellula  nervosa  con  quasi  completa  scomparsa  della 
Ci  tunatina  ;  2)  nucleolo  ;  3)  leucocito  entrato  nel  corjK)  della  cel- 
iali» ;  4)  prolungamento  dentritico  ;  5)  nucleo  ;  B,  1)  nucleo  ;  2) 
uuilrolo  di  cellula  nervosa  con  piccolo  avanzo  di  citoplasmo  ; 
S)    i*rcilungamento  dendritico  ;  4)  leucocito. 

Fnu'UA  16,  —  Colorazione  Nissl.  Ocul.  4comp.,  obb.  */jg  Zeiss:  Jl,  Grossa 
cellula  della  regione  Rolandica    con    diversi    vacuoli  ;  1)  nucleo  ; 
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2)  nucleolo  ;  3)  leucocito  su  un  prolungamento  cellulare  che  pare 

abbia  distrutto  ;  4)  vacuoli  ;  B,  Grossa  cellula  della  stessa  regione 

con  scomparsa  quasi  completa  della  sostanza  cromatica  omogeneiz-  ;>| 

zata  ;  1)  nucleolo  sensibilmente  ingrossato  con  scomparsa  del  nucleo.  >^ 

Figura  17.  —  Colorazione   Nissl.    4   conip.,    obb.  */^g   Zeiss.    Cellula  0 

gangliare    della    corteccia   cerebrale   (lobo  frontale)   di  una   cavia  ^^ 

morta  di  carbonchio:  1)  nucleo;  2)  membrana  nucleare;  3)  va- 
cuolo :  4)  prolungamento    protoplasmatico  rotto. 

Figura  18.  —  Colorazione  Nissl.  Ocul.  3  ,  obb.  ^/j^  Koristka.  Cel- 
lula nervosa  ridotta  ad  un  semplice  reticolo  con  quasi  scompai-sa 
totale    della    cromatina    e    rispettivo  nucleo  :  1)  corpo    cellulare  ;  ^ 

2)  nucleolo  circondato  da  un  alone  trasparente,  rappresentante  il  a: 
nucleo  ;  3)  due  leucociti  addossati  alla  cellula  che  in  gran  parte  'ji 
V  hanno  distrutta.                                                                                                              /  } 

Figura  19.  —  Cellule    polimorfe   grosse   che    si    vedono   alla   fine    o 

terni  inazione  della  seconda  zona  grigia  o  delle  cellule  piramidali  ^ 

gi'andi.  Ocul.  4,  obb.  ^/^^  Zeiss  :  1)  cellula  dove    le  zolle  croma-  i- 

tiche  di  Nissl    sono  ligontiate  ;  2)  cellula    dove  le  suddette    zolle  *i: 

t^ouo   rimpiccolite,    di    forma    lineare    fonuate  di  grossi   granuli  ;  \ 

3)  cellula  dove  la  sostanza  cromatica  è  accumulata  all'  origine  di  / 
uno  dei  prolungamenti  e  nella  quale  comincia  a  vedersi  il  reticolo  ;  .,; 
4.  4)  cellule  dove  il  nucleo  è  scomparso  od  appena  accennato,  ri-  ? 
dotto  ad  un  ammasso  di  piccolissime  granulazioni  sparse  su  un  fondo 

chiaro  ;   5)  bacilli  del  carbonchio. 

TAVOLA  XVII. 

PiGi-UA  20.  —  1)  Cellula  ii)ercromatica  :  a)  nucleo  e  nucleolo  picco- 
lissimi tinti  in  azzurro;  2)  cellula  apparentemente  triangolare  ad 
un  grado  avanzato  di  alteitizione  con  protoplasma  quasi  scomparso 
e  rappresentato  da  giuppi  di  granuli  piccolissimi  e  da  filamenti 
corti  a  a)  ;  b)  nucleo  sformato  a  contomi  irregolari  ;  e)  nucleolo 
granuloso  ;  3)  cellula  irregolarmente  fusata,  sformata,  frangiata  ai 
margini,  i-otta  ai  due  poli  con  nucleo  rappresentato  da  un  aloje 
omogeneo  trasparente  ;  protoplasma  disseminato  da  filamenti  corti 
tinti  in  bleu,  formanti  un  vago  i^eticolo  b)  ;  nucleo  sferico  a  bordi 
netti  tinto  in  azzurro  e)  ;  4)  cellula  tripolare    con   due  prolunga-  ; 

menti  rotti,  con  reticolo  cromatico;  a)  scomparsa  parziale  della 
membrana  nuclearo,  la  quale  è  rappresentata  da  tratti  ;  b)  proto- 
plasma nucleare  reticolare;  e)  nucleo  triangolare  dagli  angoli  del 
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quelle  partono  i  filamenti  che  danno  luogo  al  reticolo  nucleare  : 
5)  cellula  il  cui  protoplasma  è  rappi-esentato  d'  avanzi  filamentosi, 
reticolari,  nucleo  vescicolare,  sformato  reticolare  ;  h)  nucleolo  pìc- 
c<ilÌH«imo  e)  ;  le  i>redette  cellule  erano  tutte  visibili  nello  stesso 
ciìiiiim  del  microscopio ,  corno  anteriore  destro  della  sostanza 
^fiigia,  disposte  come  sono.  I  tubi  nervosi,  la  nevroglia  per  mag- 
ginre  chisirezza  non  sono  stati  disegnati. 

FiGUKA  21.  —  «.  h,)  Cellule  del  conio  anteriore  destro  della  sostanza 
grigia  del  midollo  spinale,  ridotte  ail  un  semplice  reticolo  cromatico 
sparso  di  gi-anuli  piccolissimi  tinti  in  bleu  più  carico  del  reticolo 
senES  nucleo  e  nucleolo  :  e,  f,  e)  catenette  :  d)  gnippetti  di  bacilli 
earboncliiosi  visibili  nello  8t4?sso  campo  del  microscopio.  Colora- 
TÀtme.  Nissl.  Oc.  4.  eomp.  obb.    V^^  Koriska. 

FlGUl^,\  22.  —  Cellule  del  corno  anteriore  destro  del  midollo  spinale 
dì  una  cavia  morta  di  carbonchio  al  3**  giorno  dalla  infezione. 
Colorazione  col  metodo  di  Nissl.  Oc.  4t,  comp.  obb.  ^  .j  Zeiss  : 
1  )  cellula  ridotta  ad  un  semplice  reticolo  cromatico  ;  a)  nucleo 
piiiforme  spostato,  trasparente,  presentante  un  vago  i-eticolo  ; 
h)  nucleolo  atrofico;  e)  reticolo  cromatico  ;  2)  cellula  multipo- 
hìi'e  con  prolungamenti  rotti  sopraccarica  di  cromatina  e  pre- 
s^iitant^  un  reticolo  confuso  ;  a)  nucleo  confuso  con  protoplasma 
inesentando  la  stessa  tinta  azzuna,  sjwstato  ;  b)  nucleolo  distin- 
guibile per  la  sua  tinta  bleu  più  carica  di  quella  del  citoplasma  ; 
S)  cellula  piramidale  quasi  uniformemente  tinta  in  bleu  carico  ; 
*i)  nucleo  5  b)  nucleolo  ;  e)  reticolo. 

Fitti  u A  23.  —  Cellule  del  Purkinje  :  1.2)  cellule  senza  nucleo  e  nu- 
dc^)lo  ;  3.  4)  con  un  accenno  di  nucleo  senza  nucleolo. 

FiGuiiA  24.  —  Sezione  del  cervelletto  di  una  cavia  morta  di  carl>on- 
cliio  ;  co.  metodo  di  Nissl.  Oc.  4,  comp.  obb.  ^/^^  Zeiss  :  1)  strato 
iiHilecolare  ;  2)  cellule  del  Purkinje  ;  3)  strato  granuloso  ;  4)  vaso 
vt^duto  i)er  lungo  pieno  di  bacilli  di  carbonchio. 

Figo  R A  25.  —  Cellule  di  rivestimento  del  canale  centrale  del  mi- 
dollo spinale.  Colorazione  con  il  m<itodo  di  Nissl  ed  cosina  :  a)  su- 
pi^rficie  interna  o  libera  di  dette  cellule  ;  b)  supei'ficie  di  im- 
pianto ;  e)  cellule  ependimali  col  risi)ettivo  nucleo  vagamente  fibril- 
lare ;  (f)  cellule  senza  nucleo  ;  e)  vacuolo. 

FmuitA  26.  —  Grossa  cellula  nervosa  del  corno  anteriore  destro  della 
sw^stanza  grigia  del  midollo  spinale ,  mancante  di  nucleo  e  nu- 
cìcolo.  Colorazione  col  metodo  di  Boccardi.  In  essa  su  un  fondo 
rosiwi  più  carico  alla  periferia,  nel  centro  si  vede  un  reticolo  in- 
cert4i  tinto  in  bleu  chiaro  o  viola<eo.  Oc.   4  obb.   */jg  Koristka. 
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Figura  27.  —  1-2).  GroB.se  cellule  fusiformi  del  corno  anteriore  de- 
stro di  una  cavia  morta  di  carbonchio  dopo  3  giorni  dalla  in- 
fezione. Colorazione  col  metodo  di  Nissl  ed  eosina  :  1)  ^)  reticolo 
cellulare  tinto  quasi  in  totalità  in  rosso,  nel  quale  soltanto  in 
certi  punti  e  per  tratti  lo  stesso  reticolo  è  tinto  in  bleu  ;  b)  mem- 
brana nucleare  tinta  i)er  tratti  in  rosso,  per  tratti  in  bleu  chiaro  ; 
e)  nucleo  presentante  nel  suo  interno  \m  reticolo  tinto  in  rosso  ; 
d)  nucleolo  molto  rimpiccolito,  atrofico  ;  e^  e)  prolungamento  spez- 
zato 5  2)  a)  come  nella  figura  x>recedente  con  maggiore  accentua- 
zione ed  estensione  del  reticolo  bleu  ;  h,  e,  d,  e,  e)  come  nella  cel- 
lula precedente  ;  8)  cellula  necmbiosata  rappresentata  da  un  reticolo 
tinto  in  rosso  senza  nucleo  e  nucleolo.  Noto  che  nello  stesso  campo 
del  microscopio  notavansi  cellule  addirittura  tinte  come  le  cellule 
2  e  3  della  fig.  12  della  Tavola  XVI  con  una  sfumatura  rossa- 
stra per  riflesso  del  fondo. 
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LUDWie  TÒROK.  -  SpeEielle  Dìagnostik  der  Hantkrankheìten 

fiir  ]»rsiktìsche  Aerzte  nnd  Stndìerende.  (Diagnosi  speciale  delle  malattie 
fiitiiiiee  per  medici  pratici  e  studenti).  Wien,  Alft-ed  Holder,  1906. 

Tutta  la  Dermatologia,  compresi  gli  esantemi  acuti,  le  dermatosi 
sirilltiche  e  P  ulcera  venerea,  è  passata  succintamente  in  rivista  dal 
Tonll  in  quest'  opera  geniale,  che  forma  un  bel  volume  di  circa  400 
imitine»  e  nella  quale  l'A.  ha  inteso  di  presentare  al  lettore,  tanto  le 
vri<"  V  proprie  malattie  cutanee  quanto  le  alterazioni  morbose  che  non 
fiìstituiscono  delle  vere  entità  nosologiche  a  sé,  illustrandole  in  quel 
4-lit^  tmnno  di  più  sostanzialmente  caratteristico,  perchè  siano  più  ùx- 
cilmtMite  riconosciute  dal  medico  e  possibilmente  curate. 

i  )rtt  le  nozioni  più  sicure  e  meglio  adattate  a  far  riconoscere  una 
ilatii  specie  morbosa  cutanea  e  a  farne  apprezzare  le  differenze  rispetto 
ìid  iilti^  che  esteriormente  possono  rassomigliarvi,  non  si  possono  de- 
rtiimciie  se  non  dalla  valutazione  diligente  e  minuta  delle  alterazioni 
tiiuì  tomo-patologiche  che  vi  corrispondono,  e  del  processo  patogeni  co 
M-cimcìo  il  quale  risultano  formate.  Ed  è  appunto  questo  lo  scopo  epe- 
eiak'  del  libro  del  TìirdJc  ;  di  determinare  per  ciascuna  individualità 
clinka;  1**  quali  parti  o  quali  sti-ati  dell'organo  cutaneo  sono  affetti  ; 
2^  ipiali  alterazioni  anatomiche  si  svolgono  in  essi  ;  3**  quale  è  la  j)a- 
triti*?nesì  di  tali  alterazioni,  cioè  in  quali  rapporti  di  successione  o  di 
rt^t'iproca  dipendenza  stanno  fra  di  loro,  e  in  quali  rapporti  si  tro- 
vai in*  coi  singoli  organi,  o  con  l' intiero  organismo,  o  con  esterne  in- 
flut'nxe. 

Tutte  queste  nozioni,  il  cui  acquisto  rappresenta  l'obiettivo  prin- 
ri|mlr  della  Dermatologia  moderna,  si  trovano  naturalmente  sparse  nei 
più  recenti  trattati  di  malattie  della  pelle  j  ma  ciò  non  diminuisca 
ptnirii  il  merito  del  Torok,  il  (inalo  col  suo    libro    si    è    prefisso    uno 
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Iacopo  didattico  essenzialmente  riformista  ;  inquantochè  alla  Dermato- 
logia eriètalìografica  (*)  di  un  tempo  vuole  sostituito  nel  modo  il  più 
esplicito  il  pensiero  anatomiro  del    Virehoir  e  direi  anche  di  più,  il  jyen-  -i 

siero  patologico  moderno.  1 

Così  in  questo  libro  il  Torok  espone  in  modo  sistematico  come  si  •* 

deve  procedere  nelle  singole  malattie  cutanee  per  determinare  la  sede  ,^ 

e  la  natura  delle  alterazioni  anatomiche,  come  può  esser    esploiata    e  \ 

rivelata  la  loro  patogenesi,  e  finalmente  come  le  singole  malattie  cu- 
tanee possono  essere  classificate  dal  punto  di  vista  anatomo-patologìco  ^ 
e  patogene tico.  ; 

In  luogo  della  gretta  morfologia,  che  per  un  gran  tempo  v  stata 
il  fondamento  di  tutta  la  Dermatologia,  al  posto  di  quelle  papule,  di 
quelle  vescicole,  di  quelle  s(iname,  ecc.,  che  per  tanto  tempo  sono  state 
considerate,  a  torto,  come  la  parte  essenziale  delle  dermatosi,  ovveixr 
come  V  unica  espressione  della  loro  essenza,  espone  il  Torok  nel  suo 
libro  uno  studio  accurato  dei  rapporti  fra  gli  aspetti  morfologici  e  il 
fondamento  anatomico,  e  una  precìsa  determinazione  anatomopatologica 
delle  singole  alterazioni  cutanee.  Così  noi  v'  impariamo  a  valutare  co- 
lore, lucentezza,  forma,  stato  dei  margini,  grandezza,  figurazione,  con- 
sistenza, ecc.,  delle  singole  alterazioni  cutanee  come  espressione  della 
loro  sede  e  del  loro  carattere  anatomico  (disturbi  vascolari  reattivi, 
il)eremia,  essudazione,  infiltrazione  cellulare,  iperplasia,  atrofia,  emor- 
ragia, pigmentazione,  depigmentazione,  ecc.).  Noi  vi  apprendiamo  come 
le  stesse  alterazioni  anatomiche  devono  essere  considerate  nei  loro  rap- 
I>orti  reciproci  e  il  rapporto  con  l' intiero  decorso  della  malattia  ;  e 
infine,  nel  senso  anatomo-genetico,  come  si  deve  procedere  jier  ricer- 
care se  si  tratta  ad  esempio  di  una  infezione  locale  dall'  esterno^  o  di 
una  metastasi  ematogena  da  un  organo  interno,  o  di  una  diifusione 
per  le  vie  linfatiche,  considerando,  fra  gli  altri  dati,  «anche  V  intiero 
svolgimento  della  malattia  dal  principio  alla  fine. 

Anche  la  distribuzione  della  materia  e  la  classificazione  delle  al- 
terazioni cutanee  è  fatta  dal  Torok  in  base  al  concetto  anatomico  e 
]>atogenetico.  Ed  è  qui  principalmente  che  si  rivela  il  lavoro  sagace  e 
paziente  dell'  A.  ;  il  quale  con  molta  dottrina,  ma  anche  con  grande 
semplicità  e  chiarezza,  fa  apprezzare  al  lettore  per  quali  contingenze 
i  processi  patologici  comuni  possono  diventare  caratteristici  di  singole 
s|)ecie  morbose,  e  per  quali  loro  speciali  modalità,  o  rapporti,  siano 
da  valutarsi  in  ordine  alle  cause  morbigene. 


(*)  Tolgo  questa  espressione  da  un  discorso  di  Polotehno/f, 
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[  primi  capitoli,  che  trattano  dei  disturbi  vascolari  reattivi  (reak- 
ti  ve  Bliugi^lHSstomngen)  sono  a  questo  proposito,  i  più  notevoli  e  più 
iirijrinuliy  r  la  loro  lettura  riesce  intei^essante  ed  istruttiva^  special- 
uieuh^  ni  lineila  parte  che  tratta  del  modo  di  differenziare  i  disturbi 
vasti  ilari  *Ui  cause  interne  da  quelli  da  cause  esteme. 

L><M  nisto,  tutta  1'  opera  è  condotta  con  la  stessa  vigile  cura  in 
tntt*^  !e  fiue  parti,  e  pertanto,  è  da  considerarsi  come  un  prezioso  va- 
](ir(%  ili  riti  si  arricchisce  la  letteratura  dermatologica,  non  soltanto 
|H'i  lu  no  vitti  degli  intendimenti  e  del  metodo  seguiti,  ma  anche  per 
hi  Miìivyjty  e  per  la  lucidità  dei  concetti,  e  per  il  modo  semplice  e 
l^iittiN)  irò)  quale  sono  esposti  :  e  finalmente  anche  per  un  altro  pregio 
—  e  he  pniiiii  non  trasciu*abile  —  voglio  dire  per  il  pregio  dello  stile, 
<'tii^  invoglia  alla  lettura,  e  per  il  quale  la  lingua  tedesca,  nella  penna 
dt'l  TorHk\  acquista  una  flessibilità  tutt^  speciale  che  la  rende  a  noi 
Itnlìaui  bvm*  accetta  e  facilmente  compresa. 

V.    MlBELLI. 


r 


799 


RENDICOI^TI 


DELLE 


ADUNANZE  DELL'  ACCADEMIA  MEDICO-FISICA  FIORENTINA 


Resoconto   sommario   delle   sedute. 


Adunanza  pubblica  del  di  22  Novembre  1906. 


Presiede  il  Prof.  BUFALIXI,    Vice- Presidente. 

Sono  presenti  i  Soci:  Azzurhtni,  Banti,  Bufalini,  Caccia,  Capei  G., 
Capei  M.,  Celoni,  Chiarcgi,  Del  Gheco  E.,  Francioni,  G-iun- 
TOLi,  Guidi,  Lexzi,  Levi,  Pitritz,  Radaeli,  Salaghi,  Stacciiini. 

Salaghi  prof.  M.  —  Designaz'wne  razionale  delie  varie  forme  di 
Inssasione  congenita  delV  anca,  con  avvertenze  riguardo  alla  cura. 

L'O.  in  base  ai  dati  deiranatoniia  normale,  non  che  deir  anato- 
mia i)atolo^ica  e  dello  studio  clinico  della  lussazione  congenita  delPanca, 
pro^>on^  che  venga  abbandonatji  la  divisione  ortopedica  coiTentein  lus- 
sazioni congenite  anteriori  e  i>osteriori,  e  venga  invece  adottata  quella 
in  lussazioni  superiori  e  posteriori  o  postero-superiori.  L'ultima  divi- 
sione oltre  che  più  razionale  e  in  a^'cordo  colla  divisione  delle  lussa- 
zioni traumatiche  adottata  in  chirurgia  generale,  fornisce  maggior  chia- 
rezza d' idee  e  favorisce  quindi  T  unità  d'indirizzo  tanto  necessaria  nel 
giudizio  pronostico  e  nella  terapia  della  lussazione  dell'anca. 

Rispetto  alla  tempia,  r().  dà  varie  impoitanti  e  nuove  avvertenze 
basate  sullo  studio  anatomico  e  relative  ai  vari  tempi  della  cura  in- 
cnienta,  cioè  della  contenzione  dopo  la  riduzione  col  metodo  Paci- Lo- 
renz.  Quanto  al  1'^  tempo,  avvei-te  i  jiericoli  di  un'abduzione  ]>  90°  o 
abduzione  negativa,  detenninante  un'eccessiva  distensione  del  segmento 
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anttmom  (Iella  ciipsula  e  im^otagcrata  antiversioDe  del  eolio.  Nel  2**  teiiiiK> 
riKiaitiiinda  ima  iurte  rotazione  interna  delV anca,  di  pari  |>a86o  colla 
eompk>ta  «stensione  e  con  media  abduzione.  Nel  3°  temiM)  avverte  di 
diinimiiiej  insieme  coli' abduzione,  la  rotazione  intema  dell'arto,  jRn- 
evitar*^  il  pericolo  di  una  rilussazione. 

Rigetta  poi,  come  includente  il  pericolo  di  rilussazione  posterioi*e, 
l'iittìtudine  di  scelta  preconizzata  dal  Calot  pel  1°  tempo,  cioè  70**  di 
fl»*stìione^  TO'*  di  abduzione  e  0^  di  rotazione. 

LMI^.  teimìna  col  dimostrare  l'inutilità  di  far  camminare  i  uia> 
lati  in  1^  tempo,  mentre  si  va  così  incontro  a  imminente  pericolo  di 
rl1u»saj£Ìone  superiore:  solo  in  3^  tempo  i>otrà  peimettersi  il  cammino, 
allorcltr  essendo  ugualmente  distesi  i  diversi  segmenti  della  capsula 
iutieolare  e  favorevolmente  modificata  l'anti versione  del  collo  femorale^ 
snn\  1 1llusi  nullo  il  pericolo  di  rilussazione. 


De  Marchia  dott.  F.  ^  Il  valore  della  prova  di  Salomon  nella 
dhtéfttiiHt  di  carcinoma  dello  stomaco. 

Tra  i  numerosi  mezzi,  che  negli  ultimi  anni  sono  stati  posti  in 
rilievo^  pGT  procurare  elementi  utili  alla  diagnosi  di  carcinoma  dello 
^tomiico,  Lavvi  la  prova  proposta  da  Salomon.  Questi,  partendo  dalla 
litli^^sione  della  esistenza  di  un  essudato  sieroso  sulla  supertìcie  di  un 
t limola*  nello  stomaco,  ritenne  possibile,  dalla  quantità  di  albumina  ri- 
veri?aU  nello  stomaco,  tran-e  una  conclusione  sullo  stato  della  mucosa 
gjii^trit'u.  A  questo  scopo  si  devono  naturalmente  sottrarre  dal  conte- 
nuto dello  stomaco  altre  sorgenti  di  albumina,  e  il  procedimento  della 
rie*UTa  v  jierciò  il  seguente: 

L'ìimmalato  riceve,  nelle  ore  antimeridiane,  cibo  liquido:  dalle 
Ole  14  cibo  in  pari  tempo  liquido  e  privo  di  albumina  (bro<lo,  cafte, 
vino,  thè)  per  facilitare  un  completo  lavaggio  dello  stomaco,  che 
viene  i^Heguito  alle  ore  21,  con  grandi  quantità  d'acqua,  cioè  tino  à 
qupHdo  il  liquido  fuoriesce  limpido.  Al  paziente  si  pi-escrive  di  non 
gaenden;  altro  dui*ante  la  notte.  Il  mattino  seguente  si  introducono 
nello  stomaco  400  ce.  di  soluzione  fisiologica  di  cloruro  di  sodio  che 
viene  t^siiutta,  di  nuovo  introdotta  e  un'altra  volta  estratta,  in  modo 
che  il  liquido  compia  il  più  c<mipletamente  possibile  un  lavaggio  del- 
rinfeni  superficie  dello  stomaco.  Il  liquido  estratto  viene  allora  esa- 
njitnitd  ì>er  il  suo  contenuto  in  azoto  col  metodo  di  Kjeldahl,  e  per  il 
!*ru>  crtulenuto  in  albumina  col  metodo     iVEsbaeh. 

Sfiìomon,  in  base  ai  risultati  delle  sue  ricerche,  ritiene  una  nia- 
lattìii  i^Muica  dello  stomaco  sospeitabile  di  carcinoma,  se  il  liquido  di 
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lavaggio  oh  ben  presto,  col  reattivo  d.''£$bachj  un  intorbidamento  fioc> 
coHO,  o  se  il  conteDoto  in  azoto  ftiipera  20  mgr.  in  100  ce.  di  liquido 
di  lavaggio,  e  che,  8e  questo  non  dà  alcuna  reazione  col  reattivo  di 
Eàbaeh,  pare  del  tutto  inverosimile  un  prooesAo  oleerativo  a  carico 
dello  stomaco.  Egli  fa  però  rilevare  che,  probabilmente,  anche  un  in- 
tenso catarro  gastrico  cronico,  possa  «'ondurre  ad  una  considerevole 
eliminazione  d'albumina  sulla  superficie  dello  stomaco,  quantunque  un 
tal  caso  non  gli  si  sia  mai  presentato. 

Sigel,  Berent  e  (riitmann,  Mongour,  Santiniy  Keicher,  DUe,  Y\\te- 
tendo  la  ricerca  di  cui  VO.  si  occupa,  giunsero  a  risultati  non  sempre 
del  tutto  concordi  con  quelli  di  Salomon. 

L'O.  ha  avuto  occasione  di  sottoporre  a  nuova  analisi  la  prova 
di  Salomon,  in  22  casi  di  malattie  dello  stomaco. 

Le  osservazioni  dell'  0.  stanno  a  dimostrare  che  il  metodo  di 
Salomon,  quantunque  molti)  penoso  |>er  il  malato,  clinicamente  dà 
spesso  risultati  imjioitanti  ed  utilizzabili,  ne'  limiti  indicati  da  Salo- 
mon, i>urchè  si  evitino,  nella  ricerca  dell'albumina,  le  cause  di  errore, 
dovute  alla  eventuale  presenza  di  muco  e  di  nucleo-proteidi  nel  liquido 
di  lavaggio  dello  stomaco.  £  l'O.  crede  di  non  andare  errat/O  ammet- 
tendo che  l'esito  positivo  della  prova  di  Salomon,  messo  in  rapporto 
con  gli  altri  sintimii  morbosi,  rappresenta  un  criterio  abbastanza  atten- 
dibile di  carcinoma  gastrico  ulcerato. 

La  prova  di  Salomon,  oltre  che  per  la  diagnosi  del  cancro  dello 
stomaco,  può  servire  a  svelarci  se  in  una  gastrite  cronica  esistono  ero- 
sioni della  mucosa,  perchè  in  tal  caso  si  riscontrerà,  oltre  al  muco, 
una  piccola  quantità  d'albumina. 

Potrà  la  prova  di  Salotnon,  in  casi  di  gastrosnccorrea,  essere  cri- 
terio sussidiario  per  stabilire  se  si  tmtta  di  vera  malattia  del  Eeichmann 
o  di  gastrosnccorrea  associata  ad  ulcera  dello  stomaco. 

La  prova  di  Salomon  potrà,  anche  in  casi  di  ulcera  dello  stomaco, 
indicarci  quando  questa  è  passata  allo  stadio  di  cicatrizzazione,  il  che 
è  molto  imi)ortante,  dal  momento  che  bene  Ri>esso  i  nostri  mezzi  dia- 
gnostici su  questo  punto  sono  deficienti. 

Naturalmente  quando  si  tratta  di  ricercare  la  prova  di  Salomon 
si  dovrà  accertarsi  che  nelle  coane,  nel  faringe,  nella  bocca,  non  esi- 
stano ulcerazioni,  o  cause  capaci  di  determinare  comunque  fuoriuscita 
di  sangue,  che  durante  la  notte  venga  deglutito  dall'  infermo. 

La  prova  di  Salomon  può  riuscire  positiva  in  casi,  in  cui  il  piloro 
sia  insufficiente,  e  ne'  quali  il  cibo  possa  refluire  dal  duodeno  nello 
stomaco,  ma  in  tal  caso  l'esame  microscopico   ci   svelerà   la   presenza 
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dì  l'imidui  aliinentari.  Questo  stesso  fatto  si  potrà  avere  nello  stomaco 
a  Uisafcia,  o  quando  prodotti  flogistici  delle  vicinanze  si  siano  aperti 
nello  stomaco.  Tutte  questue  evenienze  però  sono  estremamente  rare,  e 
luisti^rà  aver  presente  la  loro  possibilità  per  evitai-e  l'errore. 

Radaeli  dott.  F.  —  Sopra  un  micrarganismo  coltivato  dal  midollo 
oHHt'o  in  due  casi  di  pemfigo  volgare,  (Con  presentazione  di  preparato  mi- 
rmscopico  e  di  culture).  (Comunicazione  preventiva). 

Nella  clinica  dermosifilopatica  diretta  dal  prof.  PelUzzari  bo  avuto 
1  '  op})ortunità  di  studiare  in  questi  ultimi  mesi  due  casi  di  i)emfigo 
voì^nue  a  decorso  relativamente  acuto  perchè  tutti  e  due  gli  infermi 
{\\ì\  giovanetto  di  11  anni  e  un  vecchio  di  86)  sono  venuti  a  morte 
114*1  termine  di  tre  mesi  circa  dall'  inizio  della  malattia. 

Lh  forma  clinica  era  indiscutìbilmente  quella  del  pemfigo  volgare  : 
eiiizìone  monomorfa  localizzata  nelle  sedi  di  predilezione  del  pemfigo  e 
mpfii^sentata  da  bolle  che  sorgevano  sopra  cute  poco  o  x>unto  arros- 
f^at^,  Tuancanza  di  figurazione,  mancanza  di  prurito.  Esisteva  in  tutti 
t^  dutì  i  casi  febbre  leggera  a  tipo  irregolare;  la  morte  è  sopravvenuta 
ften^a  complicanze 'speciali  all' infuori  della  nefrite,  sulla  frequenza  e 
fiui  tar atteri  clinici  ed  anatomo-patologici  della  quale  nei  malati  di 
IH'Tidigo  io  ho  richiamato  1'  attenzione  nel  mio  lavoro  su  «  Pemfigo  e 
Pemjigoidl  »  (Giornale  Italiano  delle  Malattìe  rentree  e  della  pelle, 
anno  1903). 

Riservandomi  di  trattenermi  in  altra  occasione  su  alcuni  dati  eli- 
nifi  ed  anatomo-patologici,  mi  limito  ora  a  riferire  sopra  un  reperto 
Ime  te  ri  elogi  co  fornitomi  dai  miei  due  casi. 

Il  jirimo  malato  (C.  0.,  di  anni  11)  venne  a  morte  il  2  ottobre 
piiiRsiino  passato. 

Sul  cadavere  sezionato  in  buone  condizioni  ho  fatto  tentativi  di 
i*n Ultra  dal  sangue  del  cuore  e  dal  midollo  osseo.  I  tubi  seminati  col 
Hangite  del  cuore  rimasero  sterili  :  dal  midollo  osseo  si  sviluppò  invece 
lusiemt!  ad  un  cocco  e  ad  un  bacillo  resistenti  al  Gram  non  patogeni, 
à^^\  <|iiali  abbandonai  presto  lo  studio,  un  microrganismo  del  quale  in- 
di* tu  rò  tra  poco  i  caratteri  morfologici,  culturali  e  biologici. 

Il  secondo  caso  (V.  A.,  di  anni  86)  venne  a  morte  il  31  ottobre 
]ii4K<sìmo  passato. 

Quantunque  1'  autopsia  fosse  praticata  sollecitamente,  il  cadavere 
presentava  segni  di  putrefazione  incipiente.  Furono  ripetuti  i  tentativi 
dì  cultura  e  tanto  dal  sangue  del  cuore  come  dal  midollo  osseo  si  ot- 
tenne lo  sviluppo    di   un   microrganismo   identico  a  quello    sul    quale 
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avevo  fermato  la  mia  attenzione  nel  caso  precedente.  Nel  midollo  osseo 
questo  microrganismo  è  stato  trovato  soloj  dal  sangue  del  cuore  in- 
vece si  sono  sviluppati  contenii)OKineamente  un  cocco  resistente  al 
Gram  ed  un  bacillo  formante  lunghi  filamenti  pure  resistente  al  Gram 
che  non  mi  sono  curato  di  identificare. 

Ecco  ora  brevemente  i  caratteri  che  finora  ho  potuto  riscontrare 
nel  microrganismo  che  è  oggetto  della  mia  comunicazione. 

Si  tratta  di  un  bacillo  mobile  della  lunghezza  di  |i.  1,5  a  2  avente 
estremità  ingrossate  ed  arrotondate  in  modo  da  dare  qualche  volta 
V  impressione  di  un  diplococco. 

Questa  forma  è  più  evidente  nei  preparati  fatti  con  liquido  rac- 
colto dagli  animali  inoculati  o  con  culture  in  brodo  :  nei  preparati  fatti 
da  culture  su  terreni  solidi  il  microrganismo  appare  più  sottile:  sono 
meno  evidenti  gli  ingrossamenti  delle  estremità. 

Il  microrganismo  si  osserva  di  solito  isolato  o  riunito  in  brevis- 
simi filamenti  di  2  o  al  massimo  di  8  individui  :  non  ho  mai  osser- 
vato lunghe  catene.  La  forma  del  microrganismo  si  mantiene,  salve  le 
piccole  differenze  sopra  notate,  molto  costante  nei  diversi  terreni  e  nei 
diversi  periodi  di  sviluppo. 

Il  bacillo  non  resiste  al  Gnmi. 

Io  1'  ho  coltivato  nei  seguenti  terreni  :  brodo,  agar  semplice,  agar 
glicerinato,  agar  glucosato,  agar  e  siero,  gelatina,  latte,  patata  acida. 

La  tempemtura  ottima  per  lo  sviluppo  è  tra  30-35  gradi  :  il  mi- 
crorganismo si  sviluppa  però  anche  a  temperatura  notevolmente  più 
bassa  (12^-18^). 

Lo  sviluppo  avviene  tanto  in  presenza  come  in  assenza  di  ossi- 
geno :  si  tratta  ([uindi  di  un  sinaerobio  facoltativo. 

I  caratteri  culturali  sono  i  seguenti  :  il  brodo  si  intordida  rapi- 
damente (nel  termostato  dopo  7-8  ore)  e  diffusamente;  è  tarda  e  scarsa 
la  formazione  di  un  precipitata).  Le  culture  in  brodo  danno  un  odore 
s])eciale  che  si  può  avvicinare  a  quello  della  colla  bruciata.  La  reazione 
del  brodo  è  f«)rt€mente  alcalina.  Nella  piastre  di  agar  si  vedono  dopo 
24  ore  delle  colonie  biancìie  della  grossezza  di  un  piccolo  capo  di  spil- 
lo ;  aumentando  di  volume,  alcune  di  queste  colonie  si  attorniano  di 
un  alone  più  chiaro,  come  sfumato.  Nei  tubi  di  agar  le  colonie  hanno 
gli  stessi  caratteri  ;  facilissimamente  però  ivccade,  specialmente  se  il  tar- 
reno  è  un  po'  umido,  che  le  colonie  confluiscano  a  formare  una  patina 
di  color  bianco  sporca).  Nelle  piastre  di  gelatina  si  vedono  dopo  48  ore 
dei  piccoli  punti  bianchicci  circondati  da  un  piccolo  solco  in  corrispon- 
denza del  quale  è  incominciata  la  fusione  della  gelatina.  Al  microscopio 
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le  colonie  appaiono  granulose  con  una  porzione  più  densa  nella  parte 
renttale,  rotondeggianti,  a  contorni  regolari.  Non  si  vedono  uè  in  que- 
sti* momento  uè  nello  sviluppo  ulteriore  ramificazioni  che  partano  dalla 
periferia  della  colonia.  Dopo  72  ore  la  fusione  della  gelatina  è  molto 
avanzata.  Nei  tubi  di  gelatina  la  fusione  avviene  in  superficie  senza 
formazione  di  imbuto  :  il  terreno  fiuidificato  ha  reazione  fortemente 
alcalina. 

Seminando  per  strisciamento  su  agar  glucosato  si  ha  sviluppo  ab- 
boudantissimo  dì  gas.  Sviluppo  di  gas,  quantunque  meno  abbondante, 
SI  può  constatare  anche  seminando  per  iufissione  in  profondità  tanto 
in  agar  semplice  come  in  gelatina. 

Il  latte  coagula.  Non  ho  mai  constatato  foimazione  di  pigmento 
e  nei  tubi  di  brodo  esaminati  non  ho  constatato  la  reazione  dell'  indolo. 

Ho  studiato  finora  le  propietà  biologiche  del  microrganismo  su  8 
conigli,  3  cavie,  2  topi,  1  piccione,  inoculando  culture  in  brobo  di  2-4 
glorili  in  qualità  diversa  da  ce.  1  */j  a  p<K*he  goccie. 

I  conigli  sono  stati  inoculati  alcuni  sotto  cute,  altri  per  via  en- 
dovenosa. Tutti  sono  morti  :  i  primi  sette  in  un  periodo  di  tempo  che 
Vii  da  18  a  36  ore,  l'  ottavo  (che  era  stato  inoculato  sotto  cute  con 
una  cultura  ripetutamente  trapiantata)  dopo  6  giorni. 

Delle  cavie  2  sono  state  inoculate  sotto  cute  ed  hanno  presentato 
?^ci] tanto  una  reazione  locale;  una  inoculata  nel  peritoneo  è  morta  dopo 
18  ore.  I  due  topi  inoculati  sotto  cute  sono  morti  in  12-18  ore.  Nel 
piccione  inoculato  il  9  corr.  si  è  avuto  nei  primi  giorni  dopo  V  ino- 
<'ulnKÌone  una  intensa  reazione  in  corrispondenza  del  muscolo  pettorale 
!4ede  della  inoculazione;  i  fenomeni  locali  sono  diminuiti  in  seguito, 
tua  l'animale  è  not«volraent«  deperito.  (Aggiungo  sulle  bozze  che  l'ani- 
luak^  è  morto  il  1®  dicembre  :  le  culture  hanno  dimostrato  la  presenza 
del  microrganismo  soltanto  nel  punto  della  inoculazione;. 

All'  autopsia  degli  animali  morti  si  è  trovato  edema  intenso  senza 
fui  inazione  di  ascesso  nel  punto  di  inoculazione,  iperemia  dei  polmoni, 
v€^i  HJtmento  nel  jiericardio,  emorragie  sotto-pleuriche,  iperemia  spiccata 
ilei  reni.  Non  si  è  mai  constatato  ingrossamento  di  milza.  Non  ho  ancora 
eseguito  gli  esami  microscopici  sui  pezzi  di  organi  raccolti  nelle  diverse 
aiiropsie.  Le  culture  fatte  dal  punto  di  inoculazione,  dal  sangue  del 
cuore,  dal  fegato,  dalla  milza,  dai  reni,  dal  midollo  osseo  hanno  dato 
(tempre  lo  sviluppo  del  microrganismo  inoculato.  Soltanto  nell'  ultimo 
coiiij^lio  inoculato  che  aveva  vissuto  sei  giorni  dopo  l' innesto,  sono 
limanti  sterili  i  tubi  seminati  col  sangue  del  cuore  mentre  si  è  avuto  lo 
sviluppo  del  microrganismo  dal  punto  della  inoculazione  e  dalla  milza. 
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Facendo  que8ta  coiuunicazioue  alla  Accademia  io  non  ho  avuto 
altro  scopo  che  di  esporre  i  fatti  che  ho  osserrato  jierchè  ohi  ne  avesHe 
V  opportunità  posf^a  ripetere  le  ricerche  da  me  eseguite.  Il  fatto  che 
il  microrganismo  da  me  coltivato  non  è  uno  dei  microrganismi  che 
Al  trovano  comunemente  negli  esami  bacterìologici  sul  cadavere,  il  fatto 
di  averlo  trovato  in  due  casi  e  di  averlo  trovato  nel  midollo  osseo 
che,  come  si  sa,  è  V  organo  che  anche  nel  cadavei-e  resta  più  facil- 
mente immune  da  inquinamenti,  mi  pare  che  giustifichi  qualche  nuova 
ricerca. 

Con  ciò  io  non  intendo  assolutamente  di  dare  per  ora  alcuna  iiii- 
poi*tanza  al  batterio  da  me  studiato  in  rapporto  alla  malattia  dalla  quale 
enino  affetti  i  miei  ammalati.  Si  tratta  di  culture  fatte  sul  cadavere  e 
\WT  di  più  sul  cadavere  di  individui  che  avevano  larghe  abrasioni  cu- 
tanee le  quali  dovevano  rendere  facile  la  penetrazione  in  circolo  di 
germi  provenienti  dall'  esteiiio. 

Devo  anche  aggiungere  che  avendo  tentato  la  prova  della  agglu- 
tinazione col  sangue  del  secondo  infermo  sulle  culture  ottenute  dal 
])nnio  caso  e  col  sangue  di  una  ammalata  di  pemfigo  che  è  attimi- 
mente  degente  in  Clinica,  non  ho  avuto  alcun  risultato  positivo. 

Prima  di  terminare  devo  ringraziare  il  prof.  Banti  ed  il  suo  aiuto 
dc»tt.  Picchi  che  mi  sono  stati  larghi  di  consigli  in  queste  ricerche. 


Il   Vice- Segretario  degli  Atti 

L.  Lenzi.  \ 


Adunanza  pubblica  del  di  29  Novembre  1906. 


Presiede  il  Pixìf.  G.  CHIARUGI,  Consigliere. 

Sono  luesenti  i  Soci  :  Azzurrini,  Banti,  Bloch,  Burci,  Caccia, 
Chiaritoi,  Daddi,  Del  Greco  G.,  Prancioni,  Giuntoli,  Grazzi, 
Lenzi,  Marchktti  0.,  Picchi,  Pieraccini,  Pieragnoli,  Radaeli, 
Stacchixi,  Stori. 

Picchi  dott.  Luigi.  —  Le  embolie  della  polmaìiare  n^li  operati  di 
ernia  osservate  nelV  Istituto  di  Anatoìnia  Patologica  di  Firenze, 

L^O.  rammentando  che  alti-e  volte  questo  argomento  è  venuto  in 
discussione  nel  seno  delP Accademia  Medico-Fisica,  accenna  alP  impor- 


xm 


RENDICX)NT1   DELLE  ADUNANZE 


Uinm  grandissima  del  medesimo,  sia  dal  lato  anatomo-patologico  che 
thìì  chirurgico.  L' importanza  nel  primo  caso  dipende  dal  fatto  di  tro- 
vi usi  di  fronte  ad  un  accidente  morboso  del  quale  non  è  ben  cliiara 
r  criologia  ;  dal  lato  chirurgico  poi  V  importanza  è  forse  anche  mag- 
gìov**  jierchè  i)are  che  si  faccia  un  addebito  alla  Scuola  Fiorentina  i)ev 
questi  insuccessi  nelle  operazioni  di  ernia. 

Fa  una  breve  storia  delle  conoscenze  su  l' emliolia  polmonare  negli 
ojMjniH  d' ernia,  risalendo  alla  prima  pubblicazione  dell'  argomento 
fatta  nel  1897  dal  prof.  Banfi  ed  accennando  alle  poche  pubblicazioni 
suec^'j^sive,  ultima  (luella  del  dott.  Tarantino,  venuta  alla  luce  proprio 
ili!  Ire  giorni  nella  parte  pratica  del  Policlinico  e  che  riferisce  studi 
s  IH:*  ri  mentali  in  proposito. 

Presenta  i  pezzi  anatomici  di  un  caso  da  lui  osservato  nella  scorsa 
M^tHmana,  e  illustrandoli,  fa  notare  alcuni  fatti  che  in  questo  caso  si 
soTH»  presentati  degni  di  speciale  interesse  e  cioè,  il  breve  tempo  tm- 
isroFKi*  fra  V  operazione  e  la  morte,  3  giorni,  che  risulta  il  più  breve 
(ìi  tutti  quelli  finora  conosciuti,  il  tempo  relativamente  lungo  inter- 
)ioht4i  fra  il  primo  accenno  del  male  e  la  morte,  circa  10  ore,  che  ha 
peiiui^Kso  il  prodursi  di  un  principio  di  stravaso  sanguigno  negli  al- 
viKili  della  zona  polmonare  irrorata  dal  primo  ramo  polmonare  occluso, 
i'  intiiie  la  presenza  di  un  residuo  di  trombo  nella  vena  epigastrica 
inrriftiwndente  al  punto  deir  operazione,  presenzii  verificata  dall' A.  per 
Im  iirinia  volta  avendo  sempre  riscontrato  integro  il  campo  oi>eratorio 
jif'gH  altri  casi. 

Coglie  occasione  da  questo  per  illustrare  brevemente  i  casi  rac- 
i*f>lti  neir  Istituto,  casi  che  in  massima  parte  ha  potuto  sezionare  i>er- 
^onalmente  e  che  ammontano  a  17  (14  inguinali,  3  crurali)  su  di  un 
iiiinn  To  complessivo  di  4450  necroscopie  segnate  a  i>rotocollo  dal  no- 
vi*ij)lire  1895  ad  oggi. 

Riferisce  i  dati  relativi  all'  età  dei  malati  notando  che  i  pifi  siuio 
iiltrt^  i  50  e  sotto  i  70  anni  ;  quelli  relativi  al  giorno  della  morte  ri- 
t^|H!ito  all'  operazione  che  si  aggira  da  un  minimo  di  3  giorni  per  giun- 
ger** ad  un  massimo  di  12^  con  fi*equenza  maggiore  in  7*  ed  in  9*  gior- 
rrnf  n  in  relazione  forse  con  l'  alzarsi  per  la  prima  volta  dell'  oi>ei'ato 
n  niu   (|ualche  atto  simile. 

riferisce  poi,  per  dimostrare  l'importanza  che  ha  l'operazione  del- 
PtiNiJi,  come  causa  determinante  della  morte  per  embolia  della  polmo- 
ÌI5IIV,  clie  nello  stesso  periodo  di  tempo  ha  potuto  raccogliei-e  dallo  spoglio 
i\vì  vfjrbali  di  autopsia  21  casi  di  morte  improvvisa,  per  embolia  delle 
polmonari  proveniente  da  altre  svariatissime  forme  di  trombosi  venose. 
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Venendo  poi  a  parlare  della  frequenza  con  la  quale  questo  esit(» 
Al  manifesta  nelle  operazioni  di  ernia,  cita  la  statistica  delle  operazioni 
del  compianto  prof.  Cohi  resa  nota  dal  dott.  Sfori  nel  Congresso  della 
Società  dì  Chirurgia  di  Roma  nel  1900,  che  porta  3  morti  per  embolia 
su  2236  operati  e  una  che  gli  è  stata  gentilmente  inviata  dal  dott.  Ba- 
sttwMlU  direttore  dello  Spedale  Alberti  di  S.  Giovanni  Valdamo,  che 
8U  864  operazioni  ha  avuto  2  casi,  uno  in  operato  di  ernia  inguinale 
e  uno  di  ernia  crurale  nei  quali  la  necroscopia  ha  confermata  la  dia- 
gnosi ed  anzi  in  uno  ha  dimostrata  la  partenza  deir  embolo  da  un 
trombo  esistente  dal  lato  opposto  all'  operato,  come  appunto  era  stato 
osservato  in  uno  dei  17  da  lui  raccolti  e  comunicato  a  questa  Accade- 
mia dal  prof.  Banfi. 

Esposte  così  le  notizie  statistiche  pa«sa  brevemente  a  discutere 
V  etiologia  di  questo  purtroppo  non  rarissimo  accidente  terminale  de;<:li 
operati  d'  ernia  :  ritiene  prima  di  tutto  ormai  provata  la  ipotesi  della 
causa  predÌ8i>onente  emessa  dal  prof.  Banti  fino  dal  1897  e  cousistente 
precisamente  in  una  tlebo- sclerosi  preesistente  alla  operazione  :  iifiezione 
presente  in  tutti  i  casi  osservati  nell'  Istituto  dal  '97  ad  oggi  e  pre- 
senta in  grado  avanzato  anche  in  un  caso  che  per  l'  età  giovanile,  27 
anni,  pareva  potesse  esserne  immune,  ritiene  non  più  sostenibile  V  ipo- 
tesi che  la  causa  determinante  consistesse  sempre  in  traumi  che  l'atto 
operatorio  potesse  poi*tare  nelle  pareti  va  sali  perchè  contro  questa 
stanno  due  casi  di  {partenza  dell'embolo  dal  lato  opposto  all'operato; 
piuttosto  crede  di  poter  accennare  all'  ipotesi  che  la  causa  determi- 
nante in  ((uesti  individui  così  fortemente  predisposti  possa  ritrovarsi 
nella  fasciatura  coadiuvata  dalla  rallentata  circolazione  per  la  condi- 
zione stessa  di  operati.  L' ipotesi  del  dott.  Tarantino  della  partenza 
sempre  dell'  embolo  da  un  trombo  propagato  i)er  la  lesione  dell'  epi- 
gastrica ferita  nella  non  scrupolosa  tecnica  operatoria  ca<le  da  se  sia 
per  la  presenza  fra  questi  casi  di  operati  di  ernia  crurale,  sia  per  i  due 
casi  con  partenza  dell'  embolo  dal  lato  opposto  a  quello  operato. 

Buroi.  Il  dott.  Tarantino  con  una  mossa  alquanto  audace  chiama 
in  causa  la  scuola  chirurgica  fiorentina,  facendola  responsabile  delle 
morti  per  embolia  polmonare  avvenute  in  alcuni  operati  di  cura  ra<li- 
rale  di  ernia,  accusandola,  nientemeno,  di  renderle  [jossibili  per  non 
praticare  esattamente  il  processo  Ba^gini.  L'  affermazione  è  ingiusta 
(}uanto  è  azzardata,  né  il  trattare,  come  noi  facciamo,  la  fascia  tra- 
urersalis  in  (piel  modo  che  ci  sembra  più  opportuno  nei  singoli  casi, 
peimette  l'  accusa  che  da  questo  dott.  l'aranti  no  ci  viene  mossa.  Le 
osservazioni  del   Picchi  distruggono  la  insinuazione  infondata,    e    dice 
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in f( Mielata  anche  percliè  si  basa  sopi-a  esperimenti,  che,  tra8cui*aiid<> 
i'tiinli^ioni  eziologiche  importantissime,  non  potevano  dare  la  soluzione 
<ÌH  prf»l)lema.  Bene  hanno  ritenuto  il  Banti  ed  il  Ficchi  dando  ini- 
]M>rtFtn£èi  alla  tlebosc-lerosi  preesistente  per  il  prodarsi  del  grave  aoc-i- 
ileriU*  t^mbolico.  Lo  stadio  anatcwio-patologioo  accurato  e  cosoenzioso 
vaU-  molto  più  di  qualunque  tentativo  sperimentale  preooncettuale  e 
pr:iti«^to  in  condizioni  ben  diverse  da  quelle  reali. 

Per  questo  le  osservazioni  comunicateci  dal  Picchi  hanno  molta 
fiiipintunza  e  più  1'  avranno  (e  spero  che  ciò  sia)  se  spisgeraniio  4 
t'ìifvuijLChi  a  eotìiunicai-e  con  franchezza  analoghi  oasi,  ohe  se  furono 
dis^rfi;eiati  non  sono  jier  questo  meno  istruttivi. 

Ttedo  che  la  causa  determinante  il  distacco  dell' embolo  non  sia 
iìi\  rii^L-rcarsi  nella  sfasciatura  ma  nei  movimenti  del  malato,  infatti  la 
ujtiT't^  iiv viene  quando  il  malato  comincia  a  muoversi  con  più  libertà. 

Stori.  È  i)Oco  disposto  ad  accettare  V  importanza  della  fitsciatura 
lu^lln  produzione  del  trombo. 

Domanda  poi  come  spiegare  la  relativa  frequenza  delle  embolie 
ìwW*'  i»{)erazioni  d'ernia  e  la  mancanza  nell^  operazioni  sulle  ghìan- 
UriN*  flclla  regione  inguino-cnirale. 

Bariti.  Distingue  nella  patogenesi  della  trombosi  femorale  negli 
0|ifrati  di  ernia  due  momenti,  il  predisponente  e  1'  occasionale  :  il 
pHniii  mppresentato  dalla  flebosekrosi,  sulla  cui  importansae  coertanza 
erede  non  sia  più  possibile  discussione  :  sul  secondo  non  può  pronun- 
mnvm  con  sicurezza. 

Ammise  sul  principio  che  esso  fosse  rappresentato  da  qualche  k- 
MiMic,  «nche  minima,  di  natura  trauniatica  e  non  infettiva,  verifica- 
\n?^  nelle  vene  dui-ante  l'operazione,  ma  liovè  ricredersi  nel  gennaio  del 
cornante  anno  quando  la  sezione  del  tranviere  dimostrò  la  partenza 
dcir  «'lubolo  dal  lato  opposto  a  quello  operato.  È  cosa  certa  che 
ì *  r»iw sindone  deiremia,  assai  più  di  qualunque  altra  cagione  agisce 
riiHu-  causa  occasionale  nella  determinazione  della  trombosi  ve- 
mt^n,  ma  con  qual  meccanismo  esplichi  questa  ayJone  è  quanto  egli 
iMtn  |niò  dire  :  ha  anche  i)ensato  se  forse  in  individui  predisposti 
UiMì  Uh  stasse  la  sola  degenza  prolungata  in  letto  x)er  facilitare  la  trom- 
bosi.  nja  i)er  per  questo  occorrerebbero  altri  esempi  in  individui  non 
i^ntiot^ì. 

L'ivca  la  mancanza  delle  trombosi  e  delle  embolie  negli  operati  di 
iilunndiìle  come  accennava  lo  Storia  evede  debba  attribuirsi  all'età  gio- 
vutiilc  dei  medesimi  e  perciò  alla  mancanza  della  causa  predisponente, 
vUtv  rifila  flebosclerosi. 
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Burci.  Può  citare  esempi  di  trombosi  in  individui  non  operati  di 
ernia  forse  dovute  alla  degenza  in  letto  e  precisamente  in  operati 
a^^li  arti  Huperiori,  mammella  ecc.,  nei  quali  questa  forme  venose  si 
manifestano  al  poljjaccio  senza  febbre  e  che  possono  venire  attribuite 
al  decubito. 

Stori.  Contro  V  affermazione  del  Tarantino  che  attribuisce  alla  le- 
sione deir  epigastrica  la  causa  delle  trombosi,  sta  la  relativa  rarità  di 
questi  casi  di  fronte  alla  relativa  frequenza  delle  legature  di  questo 
vaso  nelle  operazioni  di  ernia  inguinale  diretta,  nelle  quali  si  pratica 
quasi  di  regola. 

Plcohi.  Che  la  eausa  determinante  della  trombosi  negli  individui 
alletti  da  flebo-sclerosi  e  perciò  predisposti  debba  ricercarsi  in  qualche 
cosa  di  differente  dalla  pura  manualità  operatoria,  lo  crede  abbastanza 
dimostrato  dai  due  fatti  da  lui  citati  di  trombosi  del  lato  opposto  :  che 
la  sola  def^enza  in  letto  possa  bastare  possono  dimostrarlo  anche  alcuni 
dei  21  casi  da  lui  raccolti  di  embolie  derivanti  non  da  operazioni  di 
ernia  e  piti  specialmente  alcune  laparotomizzat«  nelle  quali  è  stata  tro- 
vata la  sclerosi  venosa.  Circa  la  mancanza  delle  trombosi  negli  operati 
l)er  ghiandole  all'  inguine  crede  egli  pure,  col  prof.  JBantiy  che  debba 
essei-e  invocata  1'  età  giovanile  nella  quale  generalmente  vengono  pra- 
ticate queste  operazioni. 

Il  Vice  Segretario  degli  Atti 
L.  Lenzi. 


Adunanza  pubblica  dei  dì  6  Dioembre  1906. 


Presiede  il  Prof.  G.  BUFALINI,    Vice- Presidente. 

Sono  presenti  i  Soci:  Azzurrini,  Banti,  Bessone,  Bufalini,  Bukci, 
Capei  G.,  Chiarugi,  Corsini,  Daddi,  Del  Greco  E.,  FoÀ, 
Giuntoli,  Guidi,  Luisada,  Marcacci,  Picchi,  Pieraccini,  Pie- 
uagnoli,  Salaghi,  Stori,  Tanzi. 

Salaghi  Pfof.  M.  —  Contributo  alla  cura  del  piede  torto  partUitico 
dei  bamhim. 

Dopo  esposte  le  ragioni  e  i  principii  che  devono  regolare  la  cura 
del  piede  torto  paralitico,  l'O.  rileva    la  necessità  dell'intervento  or- 
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tiijK'flìi-fk  i-nieiit4>,  quando  la  cura  ÌDcruenta  si  dimostri  inefficace.  In 
forme  noti  ^ravi  di  piede  torto  da  parali8i  infantile,  come  il  varo-equino 
V  i'ftvi*  lirv  paresi  dei  muscoli  della  loggia  antem-esterna  della  gamba, 
f*i  pilo  t^olljL  s6izione  del  tendine  di  Achille  e  l'accurata  sezione  a  cielo 
ajK-rhi  ili*l  r  aponeurosi  plantare  (associata  occorrendo  al  taglio  del  ten- 
dine del  tlr^^sor  lungo  dell'  alluce),  con-eggere  con  successo  completo  i 
dur  i^leuienri  che  costituiscono  la  deformità,  la  viziata  attitudine  del 
^liede  o  raiioimale  incavo  della  volta  plantare.  Il  risultato  si  rende 
Ht ubile  \H^v  le  migliorate  condizioni  di  funzione  degli  estensori  e  pi-ona- 
H)rt  del   jiiede. 

Ma  riattandosi  di  giovani  soggetti  nei  quali  è  meno  facile  l'edu- 
l'ii^JoiK*  dri  movimenti,  è  prudente  garantirsi  coli' uso  fino  all'età  di 
IMO  (inni  di  una  scarpa  o  meglio  di  un  sandalo  molto  ridott-o  «Hìlle- 
giU4i  con  ilutì  tutori  laterali  che  arrivano  fin  sotto  al  ginocchio. 

K  jiiiì  molto  importante  una  giusta  contenzione  nell'apparecchio 
iii^eMJiatii  rlie  si  applica  subito  dopo  l'operazione.  Mentre  nel  varo- 
i^(uÌQo  congenito  si  fissa  il  piede  con  una  più  o  meno  notevole  i|ìer- 
(*i)iTezioiie,  nella  varietà  di  piede  torto  paralitico  qui  specialmente 
ronti?mplat*i  si  dovrà  imprimere  al  piede  soltanto  un  lieve  grado 
d'iprrcorrezione,  portandolo  poco  al  di  là  dell'angolo  retto.  Diverwi- 
luentf  ^i  svilupperebbe  la  deformità  opposta,  cioè  un  piede  tale  che 
dui   1*11  alo  di  vista  funzionale  è  causa  di  notevole  disturbo. 

CoJi  tali  criterii  l'O.  ha  nel  corso  di  quest' anno  operato  due  casi 
tipici,  Si  tnitta  di  due  belle  bambine,  1' una  di  7,  l'altra  di  9  anni 
(<ìi  Itili  r»ìhima  vien  presentata  all' Accademia),  aflTette  da  varo-equino 
«?  i-avo  noievole  unilaterale.  La  paralisi  risaliva  all'età  di  2  anni. 

La  àc/ione  del  tendine  di  Achille  e  del  lungo  flessore  dell'alluce, 
iol  taglio  i^hteso  aperto  dell'aponeurosi  plantare,  dettero  in  ambedue 
\  nini  mi  risultato  veramente  ideale.  Le  malate  che  prima  dell' o|jeni- 
)^ÌotiP  camminavano  con  fatica  poggiando  sul  margine  estemo  del  piede 
i'  ìMoftVìviiiio  dall'eccessiva  pressione  sulle  teste  dei  metatarsi,  cammi- 
ijiiiio  ora  Hjieditamente  posando  l'intera  pianta,  e  sono  ora  in  grado  di 
t^st'gnin*  ]ji   flessione  dorsale  attiva  del  piede. 


Biagì  prof.  Nello.  —  DelV  naportazione  di  un  raro  tumore  dei  le 
jnirtU  mhtmuinali  con  diffusione  endoperitoneale  e  ffrari  lesioni  intestinali. 

TrTittavasi  di  un  giovane  soggetto  di  6  anni  e  mezzo.  Xell'anam- 
ui^fiì  nuUn  di  interessante  :  dal  lato  ereditario  uno  zio  materno  morto 
jwr  tubercolosi.  L'  infermo  ebbe  in  passato  disturbi  a  carico  della 
inìn^Joiip  |)eriodici,  consistenti  in  un  senso  di  bruciore  nell'atto  stesso 
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(li  mingere,  e  stimolo  fì-eqiiente  ad  orinare.  Due  mesi  or  sono  accusò 
forti  dolori  al  basso  ventre,  che  scomparvero  dietro  l' amministrazione 
d^un  purgante  per  ripetersi  doi>o  sei  giorni,  senza  che  i)erò  nessuno  delhi 
famiglia  se  ne  preoccupasse.  Cinque  giorni  addietro  fu  ripreso  da  forti 
dolori  tanto  che  alla  sera  dovè  essere  posto  in  letto  per  tempo  ed  al- 
lora solo  1  genitori  si  accorsero  che  T  addome  era  di  molto  aumentato 
di  volume.  E  tale  gonfiore  andò  di  mano  in  mano  crescendo  rapida- 
mente, con  coprostasi  assoluta  tanto  che.  trascorsi  tre  giorni,  il  bam- 
bino fu  ricoverato  nell'Ospedale  Me.ver  il  26  novembre  1906. 

AÌV  atto  dell'  osservazione  si  notava  uno  stato  generale  buono  ; 
il  bambino  ìven  nutrito,  il  sensorio  normale,  il  jiolso  frequente  ma 
buono,  temperatura  normale  :  lingua  umida;,  ma  rivestita  da  lieve  pa- 
tina biancastra.  L'  addome  era  di  molto  aumentato  di  volume  in  tota 
equabilmente,  con  tracce  di  smagliature  recenti  ;  alla  palpazione  si 
notava  liquido  libero  nel  cavo  perit4meale  ed  una  tumefazione  situata 
profondamente,  dieti-o  la  parete  muscolare,  come  si  poteva  rilevare 
facendo  contrarre  i  muscoli  retti  addominali,  grande  quanto  una  testa 
di  feto  non  a  termine,  situata  in  corrispondenza  della  medietà  del- 
l' addome  che  si  iniziava  ad  un  dito  trasvei*so  sotto  l'  oml)elico  e  si 
portava  in  basso,  con  un  massimo  di  espansione  a  sinistra,  impian- 
tandosi con  un  largo  peduncolo  immediatamente  dietro  al  pube.  Detta 
tumefazione  aveva  una  forma  sferoidale  alquanto  allungata  nel  dia- 
nieti*o  longitudinale,  una  superficie  leggermente  bozzuta,  una  consi- 
stenza duro-elastica  :  era  spostabile  nel  diametro  trasversale,  più  fissa 
in  basso  verso  il  pube,  e  mostrava  di  non  avere  rapporti  con  1'  om- 
belico. 

Alla  [M'rcussione  si  aveva  una  zona  di  ottusità  assoluta  in  tutto 
r  ambito  di  essa.  Nulla  si  rilevava  ne  coli'  esplorazione  rettale,  ne 
c<»ll'  esplorazione  vescicale. 

Esaminato  l'  infermo  al  mattino  del  giorno  seguente  si  trovava  la 
tumefazione  addominale  ancoi*a  aumentata,  tanto  che  il  tumore  osser- 
vato al  primo  esame  era  meno  percettibile.  Il  bambino  pure  essendo 
in  uno  stato  generale,  discreto,  era  ahiuanto  più  depresso,  il  polso 
più  debole,  iH'rsistevano  i  fatti  di  occlusione.  Temperatura  normale. 
Urine  normali. 

Dato  il  quadro  sintomatico  si  poteva  facilmente  escludere  qua- 
lunque processo  acuto  della  cavità  peritoneale  :  una  raccolta  circo- 
scritta, una  diverticolite,  a  cui  si  sarebbe  potuto  pensare,  data  la  po- 
sizione mediana  dell'  intumescenza,  eran  facilmente  escludibili  per  la 
delimitazione  i>erfetta,  per  la  spostabilitii,  per  1'  assenza  di  fatti  gene- 
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mli  ;  si  poteva  pensare  ad  una  forma  neoplastica  che  primitiva  del 
cavu  peritoneale  avesse  preso  rapporti  colle  pareti  addominali.  Eselu- 
devo un  tumore  dell'  omento  che  torto  sul  peduncolo  o  flogosato  aves.<e 
lìTp^i  rapporti  colla  parete  addominale,  per  la  mobilità  relativamente 
liniifAta  nel  caflo  nostro,  per  l' ottusità  completa  in  tutto  V  ambito 
dt'lla  tumefazione  e  perchè  difficilmente  un  tumore  omentale  che  si 
frisse  fissato  avrebbe  potuto  prendere  cosi  larghi  rapporti  dietro  il 
pul^e  da  simulare  una  vera  base  d' impianto.  L'  ottusità  complet^a  in 
fritto  1'  ambito  della  tumefazione  mi  facevano  pure  escludere  qualunque 
tumore  esordito  nelle  pagine  del  mesenterio,  o  da  i-esidui  embrionali 
del  diverticolo  di  Meckel  ;  e  questo  criterio  associato  alla  man- 
viiìv/Aì  di  ogni  sintomo  patognomonico  mi  facevano  escludere  del  pari 
iu\i\  di  quelle  forme  tubercolari  del  peritoneo  fibroca.seose,  con  ap- 
juiifTjze  neoplastiche.  La  lesione  quindi  doveva  a  mio  parere  loealiz- 
7MTSÌ  nelle  pareti,  da  qui   secondariamente  l' invasione  peritoneale. 

E  data  1'  età  del  soggetto  e   V  ubicazione    profonda    ei-a    facile  il 
perihure  ad  un  nesso  patogenetico  con  la  persistenza  non  infrequente  di 
rudi  nienti  embrionali.  Qualunque  processo^    imputabile    a    residui    del 
dotto  onfalo  mesenterico  doveva  andare  escluso   per    i    rapporti   della 
t 11 mi^ fazione  nel  caso  nostro  :  lesioni  di  quel  genere   hanno    una  loca- 
li zj^jiiiion  e  periombelicale,  ed  è  difficile  il  pensare   che    un    tumore    di 
nual si  voglia  natura  originatosi  dal  dotto  onfalo  mesenterico   si    diriga 
in   tviifiso  fin  dietro  al  pube  :  oltre   di    che    nel    ca«o    nostro    mancava 
ogni  rapporto  coli' ombelico.  Era  più  naturale,    data    la    positura    del 
tuiiiin'6,  pensare  ad  un  altr'  organo  della  vita  embrionaria,  all'  uraco. 
Però  non  doveva  certo  trattarsi  nel  ca«o  nostro  di  un   processo  flogi- 
Mh-i*  j  mancava  qualunque  nota  di  fiogosi,  aggiungi  poi   che  tali  pro- 
cesi4Ì   non  hanno  alcuna  tendenza  a  diffondersi  verso  il  peritoneo,  che 
si   inspessisce  notevolmente,  ma   si    estrinsecano    prevalentemente    nei 
dintonii  dell'ombelico.   Si  poteva  pensare  ad    una    fonnazione   cistica 
dji   ritenzione  o  dermoide,  che  svoltasi  subdolamente  verso  il  cavo  pe- 
ritoneale, spingendo  avanti  a  se  il  foglietto  peritoneale  parietiile    fino 
fi  fo^^^iarsi  una  specie  di    meso,  ad   un   dato   momento,    sopravvenuti 
farti  di  torsione  o  di  fiogosi,  avesse  per  compressione  dato  origine  al- 
roceliisione  e  ali 'asci  te:  questa  ipotesi  poteva    essei-e  verosimile,  ma 
è  riiro  un  andamento  siffatto  in  tali  formazioni  cistiche,  che  non  han 
tendenza  a  svolgersi  endoperitonealmente  ;  la  consistenza  dura  elastica, 
la  superficie  ineguale,  il  rapido  stabilirsi   di    un'  ascite  imponente  fa- 
cevano più  facilmente    pensare    ad    un    neoplasma    maligno  di  natura 
sareoioatosa  che,  originatosi  da  resti  embrionali  dell'  uraco  e  sviluppsi- 
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tosi  come  tumore  parietale,  ad  un  dato  momeiitìo  avesse  invaso  il  cavo 
peritoneale. 

E  questa  appunto  fu  la  opiniate  «la  me  espressa  nella  discussione 
diagnostica  che  io  ebbi  a  fare  sul  caso  priimi  delP  atto  operativo,  ero 
confermato  in  questa  anche  da  quei  disturbi  della  minzione  di  cui  si 
trovava  traccia  nei  ricordi  anamnestici. 

Si  interviene  con  taglio  mediano  sotto  ombelicale  :  incisa  la  linea 
alba,  subito  dietro  si  ca^ta  su  un  tessuto  argentino,  bianco-perlaceo 
splendente,  fragilissimo,  da  cui  le  apone vi-osi  si  lasciano  facilmente 
distaccare,  che  ha  solo  lassi  rapporti  coli'  ombellico  ;  questo  tessuto  di 
neoformazione  occupante  lo  spazio  properitoneale,  coinvolge  buon  tratto 
del  peritoneo  medìalmente  e  si  continua  in  basso  dietro  il  pube^  cir- 
condando la  parete  vescieale  nelle  sue  sezioni  postero-laterali  e  supe- 
riori, e  inglobandone  tutta  la  cupola  i>er  guisa  che  la  vescica  è  come 
risucchiata  dalla  tumefazione  e  si  trova  col  suo  fondo  alla  metà 
fi-a  il  pube  e  l'ombelico.  Rivolgendomi  là  ove  il  peritoneo  è  libero, 
in  alto  io  lo  apro  e  libero  tutta  l'estremità  del  tumore;  proseguo  nella 
resezione  del  peritoneo  lungo  questo,  ho  cosi  la  percezione  esatta  del 
tumore  stesso  grande  più  di  un  pugno  d'  adulto  friabilissimo,  in  alcuni 
punti  di  aspetto  e  consistenza  gelatinosa,  che  dallo  spazio  properito- 
neale distrutto  il  peritoneo,  ha  avuto  la  sua  evoluzione  massima  verso 
la  cavità:  l'omento  è  aderente  posteriormente  ed  in  altiO,  e  preso  in 
gran  paite,  ed  io  lo  reseco;  in  tal  guisai  mi  è  possibile  di  poter  por- 
tare il  tumore  fuori  della  ferita,  un'  ansa  intestinale  è  adei-eute  e 
schiacciata  dal  tumore;  delicatamente  io  inesco  a  liberamela,  il  che 
non  è  difficile  per  la  lassità  dei  rapporti. 

La  parete  liberata  è  sottile  velamentosa  e  in  più  punti  presa  dal 
neoplasma,  io  mi  decido  ad  una  resezione,  che  faccio  rapidamente,  aspor- 
tando un  triangolo  di  mesenterio  in  cui  erano  ghiandole  prese  dal  neo- 
plasma. Abbatto  la  tumefazione  in  basso  e  a  colpi  di  forbice  la  libero 
dalla  vescica  che  è  invasa  tìn  quasi  alla  mucosa. 

Data  la  enonne  distensione  delle  pareti  i>er  l'ascite,  mi  fu  fivcile 
affrontare  i  margini  della  ferita  peritoneale,  non  ostante  la  vasta  re- 
sezione del  peritoneo  ;  in  basso,  lasciai  aperto  un  certo  tratto  pei-  dove 
feci  afHorai^  due  tamponi  di  garza  di  cui  uno  superiore  si  dirigeva 
verso  il  punto  d'anastomosi  intestinale,  la  quale  benché  fatta  con  tri- 
plice piano  mi  dava  poco  affidamento  per  lo  spessore  velamentoso  delle 
paireti  e  la  fragilità  loro  ;  l'altro  inferiore  pescava  nel  Douglas,  Con  due 
punti  che  fissavano  il  peritoneo  in  basso  del  piano  niuscolo-aponeuro- 
tico,   io  tmperitonealizzai   completamente   la   cupola   vescieale    da   cui 
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avevi»  disseccato  il  neoplasma  ed  in  cui  si  era  prodotta  un'asola,  che 
il*  tnevo  ricucito  con  duplice  piano. 

il  decorso  post-operativo  fu  dei  migliori  :  superata  la  prostrazione 
iÌL'ì  |HÌnii  momenti,  subito  dopo  l'operazione,  il  bambino  cominciò  a 
nutrirrii,  in  terza  giornata  emise  feci  formate,  e  tutto  procedeva  bene 
t'  tVn:eva  fare  un  buon  prognostico  operativo,  se  non  per  l'avvenire  — 
il  me  non  erano  sfuggiti  altri  numerosi  trapianti  nelle  glandole  me- 
?^fiìii<'he  —  quando  al  mattino  della  6*  giornata  l'infermo  comincia  a 
lirtst^iitare  fatti  di  catarix>  x^olmcmare  con  difficoltà  di  espettorazione: 
iji|iidtnnente,  quasi  in  modo  fulmineo  le  condizioni  si  aggiravano,  e  in 
7*  ^aoraata  il  pi» vero  bambino  muore. 

L* autopsia  fu  praticata  nell'Istituto  d' anatomia  paitologica —  di- 
ivtto  dal  prof.  Banfi.  —  Si  trovò  normale  il  campo  opei-atorio,  il  i>e- 
1  itoneo  integio,  integra  la  sutura  int-estinale,  e  quella  vescicale  cbe  ave- 
viìun  entrambi  i)ei-fettamente  tenuto.  Una  infiltrazione  diftusa  delle 
ji^liindole  meseraiclie  e  wsidui  di  tumore  verso  la  parete  posteriore 
della  vescica.  Libere  le  vie  iiortali  superiori  e  l'epatica:  l'uretere  di 
Hinii^Tm  presentava  fatti  di  compressione  immediatamente  al  disopra 
dellìi  lìnea  innominata,  ed  era  nei  tratti  superiori  più  ampio  che  non 
IH  I  Lilialmente. 

Nulla  dun([ue  si  nnveniva  nel  c«ampo  operativo  che  desse  spiega- 
xìtiiM'  della  morte:   l'esito  oi)eratorio  poteva  dirsi  dei  migliori. 

Aperto  il  torace  si  trovò  una  polmonite  l(d>are  di  tutto  il  lobo 
melilo  e  inferiore  a  sinistra,  identico  processo  a  destra  nel  lobo  infe- 
vunv  ;  piccoli  focolai  lobulari  disseminati  qua  e  là  nei    lobi  superiori. 

All'esame  anatomico  macroscoiùco  il  tumore  presenta  alla  super- 
Hci<^  di  sezione  asjw^tto  e  consistenza  diversi;  in  basso  e  superior- 
niniie  si  ha  una  suixMficìe  bianco- |>erlacea  splendente,  a  consistenza 
^rlurìiiosa  in  alcuni  punti,  con  focolai  emorragici  evidenti:  in  altri 
pnurì  la  consistenza  è  maggi<ne  ed  il  coh)rito  più  bianco  ;  verso  l' inte- 
j^tirii*  e  nelle  metastasi,  si  ha  una  consistenza  ancora  maggiore,  e 
ì*ii:*[ietto  di  un  tessuto  compatto  i>erfettamente  bianco. 

Anche  la  struttura  istologica  del  tumore  non  è  uguale  in  tutti  i 
pini  ti.  Per  la  maggior  parte  è  costituito  da  un  tessuto  con  abbondante 
sH>lauza  intercellulare  omogenea,  fortemente  rifrangente,  in  cui  in  al- 
cuni hìitti  si  viene  ditterenziando  un  sottilissimo  e  delicato  reticolo 
Hlniìlare,  juivo  delle  reazioni  specitiche  tintoriali  di  connettivi,  una 
>iist;iiim  avente  tutti  i  caratteri  della  sostanza  mucosa;  ed  in  essji 
ininiiriisissime  cellule  a  forma  svariai  issima  ;  lapin  gran  parte  piccole 
il  intrico  rot<mdo  ricco  di  sostanza  cromatica,  con  il  carattere  delle  cel- 
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lille  C'Oli  netti  vali  giuvaninsime,  altre  più  grandi  eou  nucleo  allungato, 
in  alcune  sin  zi  tanto  allungato,  che  se  tutti  i  caratteri  distintivi  non 
t<»8rien>  luancnti  avrebbero  potuto  rappresentare  librocellule  muscolari: 
altre  infine,  sono  più  gmudi,  stellate  con  il  tipo  degli  elementi  mu- 
cosi, di  solito  queste  sono  scarse  di  fronte  agli  altri  tipi,  ma  vi  hanno 
punti  limitati  in  cui  pi-evalgono  ed  allora  la  struttura  è  essenzialmente 
«liiella  di  un  tessuto  mucoso.  I  vasi  son  ampli,  talora  lacunari,  hanno 
ora  una  sem)>lice  parete  endoteliale,  ora  pai*eti  ben  costituite,  sono 
sempre  circondati  da  una  zona  in  corrisiiondenza  di  cui  il  reticolo  rea- 
gisce sempre  con  i  caratteri  dei  connettivi;  tali  zone  connettivali  sono 
più  o  meno  estese,  ed  il  reticolo  stesso  a  maglie  ampie  e  struttura 
jnoprio  tìbrillare  ovvero  a  maglie  aiddensate,  ristrette,  per  modo  che 
si  ha  la  costituzione  di  veri  fasci  connettivali,  e  queste  zone  connetti- 
vali formano  un  grande  trabecolato  nel  tumore  che  viene  così  ad  esseiv 
diviso  in  tante  isole.  Qua  e  là  nel  tessuto  proprio  neoplastico,  si  no- 
tano grossi  elementi  polinucleati,  in  cui  la  natura  sinciziale  è  evidente. 
Non  sonc»  infi*equenti  focolai  emorragici  più  o  meno  estesi. 

In  altri  punti  del  tumore  il  reticolo  fibrillare  che  vedemmo  difte- 
renziarsi  nella  sostanza  omogenea  intercellulare,  acquista  grado  a  grado 
le  proprietà  tintoriali  dei  connettivi  prima  in  modo  incerto  poi  sempre 
l»iù  definito  e  corrispondentemente  si  ha  diminuzione  della  [>arte  omo- 
genea interelemeutare,  ed  aumento  degli  elementi  cellulari,  piccoli,  a 
nucleo  rot<mdo  o vaiare. 

(Questo  tipo  di  passtiggTo  si  rinviene  costantemente  attorno  ai  vasi 
e<l  il  retic4)lo  che  si  è  venuto  difterenziando  con  i  caratteri  dei  con- 
nettivi in  Sem»  al  tumore  è  in  rapport4)  colle  zone  connettivali  l>eri- 
vasali  descritte  sopra. 

Da  <|uesta  struttura  si  passa  ad  un* altra  che  si  ha  là  ove  il  tu- 
more contrae  rapimrti  coir  intestino,  di  cui  soh>  la  tunica  sierosa  è 
distruttji,  mentre  la  tunica  muscolare  è  ct^mpi-essa,  assottigliata  e 
infiltrata:  e  tale  struttura  si  mantiene  nelle  metastasi;  l'asijetto  in 
entrambi  i  casi  è  di  un  vero  sarcoma  parvifuso  rotondo  cellulare  ;  i 
l>iccoli  elementi  sono  tutti  disi>osti  lungo  uno  stroma  di  sostegno  con- 
netti vale  od  isolati,  ma  per  lo  più  aggruppati  in  diversi  in  maglie 
risultanti  dall' unione  delle  ultime  fibrille  connettivali. 

(Considerando  la  sua  istogenesi,  noi  ci  troviamo  quindi  di  fronte 
ad  un  tumore  in  cui  in  alcuni  tratti  il  tiiM)  mucoso  è  peiiettamente 
distinto,  per  quanto  questi  tratti  siano  molto  limitati  e  prevalga  un  tii>o 
che  i)ei  i  canitteri  della  sostanza  intercellulare  dovrebbe  riiK>rtarsi  al 
tipo  mucoso,  mentre  \)ti  la  qualità  ed  i  caratteri  degli  elementi  si  av- 
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vidtia  ili  più  ai  sarcomi  ;  è,  un  tipo  meno  diiterenziato  del  precedente, 
in  t-ai  tìi  afferma  meglio  il  carattere  embrionale  del  tessuto  mesenclii- 
iiiftle  cii-oondante  l'uraco,  da  cui  con  quasi  certezza^  dato  appunto  il 
repei*to  microscopico  nonché  i  rapporti  anatomici^  esso  pi-oviene.  Da 
quéftta  struttura  si  passa  per  gradi  al  tipo  sarcomatoso  puro,  che  del 
tipo  embrionale  meno  differenziato  da  cui  proviene,  conserva  tutte  le 
proprietà  comprese  quelle  di  riproduzione  e  di  diffusione,  ed  è  con 
qut^sto  tipo,  ricchissimo  di  vasi,  che  si  met4istatizza  nelle  glandole 
delh^  stazioni  viciniori. 

F;'iutere8se  del  caso,  come  ognun  vede,  non  viene  gij\  dall'atto 
npenitivo  che  per  quanto  grave  fu  ben  tollerato  dal  paziente,  ma  i>er- 
vlìir  nella  letteratura  chirurgica  ed  ana tomo-patologica,  da  me  scrupo- 
loÉiainente  consultata,  io  non  ho  trovata  registrata  nessuna  neoplasia 
con  canitteri  maligni,  imputabile  a  residui  dell'unico:  oltre  di  che  ci 
è  posasi ì>ile  nello  studio  del  caso  di  seguire  passo  a  passo  l' evoluzione 
mti>g*>netica  dai  tipi  meno  differenziati,  alla  forma  sarcomatosa  pura 
L*«n  cui  il  processo  neoplastico  afferma  la  sua  invadenza  e  la  sua  ma- 
tignìtii. 

Il  Segretario  degli  Atti 
L.  Picchi. 
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Adunanza  pubblica  del  di  13  Dicembre  1906. 


Presiede  il  Prof.  G.  MYA,  Precidente. 

HoiMi  pi^senti  i  Soci:  Azzurrini,  Baduel,  Banti,  Borri,  Burci. 
(  Ai'Ki  M.,  Chiarugi,  Corsini,  Daddi,  Fano,  Giuntoli,  Lknzi, 
Lievi,  LuiSADA,  Lu8Ti«,  Marcaoci,  Mya,  Panichi,  Picchi,  Pie- 

1£AC!CINI,     PlRRAGNOLI,     PURITZ,     RaDAELI,     ReSINELLI,     StACCHINI, 
1ADDEI. 


Banti  in  nome  anche  del  i>rof.  LuMig  propone  che  venga  mandato 
mi  lole^ramma  al  socio  onoi^rio  prof.  Golgi,  col  plauso  dell'intera 
ActHd»?mia  per  il  conferimento  del  premio  Nobel. 

ha  proposta  viene  approvata  i)er  acclamazione. 
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PelHzzafi  prof.  Celso.  —  Presentazione  di  casi  di  anicomicosi  gua- 
riti  colla  Rontgenterapia. 

£  notorio  come  fino  alla  introduzione  dei  nuovi  metodi  di  cura, 
noi  non  avesaimo  altri  mezzi  per  guarire  le  unghie  colpite  dal  favo  o 
dal  tricofito  clie  V  avulsione   violenta    dell'  unghia    stessa.    £    siccome 

V  esperienzii  mi  aveva  dimostrato  che  b*asta  la  persistenza  in  sito  an- 
che di  minimissimi  brandelli  della  matrice  o  del  letto  ungueale  invasi 
dai  respettivi  funghi  tignosi,  perchè  la  malattia  si  riproduca,  così  da 
venti  anni  io  faceva  precedere  alla  avulsione  dell'  unghia  1'  applica- 
zione di  una  miscela  di  acido  pirogallico  ed  olio  d'  oliva  per  provocare 
una  specie  di  giradito    (patereccio    superficiale)   chimico.    Questo    con 

V  intento  di  rendere  un  poco  più  lassi  (pochissimo,  per  essere  sinceri) 
i  rapporti  fra  unghia  e  tessuti  circostanti,  ma  sopratutto  per  dimi- 
nuire con  la  presenza  del  pus  la  resistenza  degli  ifomiceti  che  si  tro- 
vano ai  contorni  dell'  unghie  ammalata. 

Questo  metodo  reclama  delle  precauzioni,  perchè  anche  cotesta 
infiammazione  chimica,  se  oltrepassa  certi  limiti,  può  distruggere  com- 
pletamente le  parti  destinate  a  riprodurre  1'  unghia,  o  per  lo  meno 
turbarne  talmente  il  trofismo  da  condurre  alla  riproduzione  di  una 
unghia  perennemente  deforme. 

In  ogni  modo  anche  infliggendo  ai  pazienti  una  doppia  sofferenza,  la 
avulsione  rimaneva  sempre  dolorosa,  ed  il  modo  di  cura  addirittura 
brutale. 

La  cura  dei  raggi  X  avendoci  additata  una  via  meno  dolorosa, 
più  sollecita  e  più  sicura,  per  le  tigne  delle  parti  pelose,  ci  spinse  a 
estenderla  anche  ai  casi  di  onicomicosi.  Il  ragionamento  fu  il  se- 
guente: se  le  ricerche  di  laboratorio,  ripetute  anche  nella  nostra  Cli- 
nica (*)  hanno  dimostrato  che  i  raggi  X  non  esercitano  una  vera  azione 
diretta  o  parassiticida  suU'  achorion  e  sul  irychophiton,  non  possiamo 
tuttavia  ammettere  che  la  guarigione  debba  attribuirsi  soltanto  all'  al- 
lontanamento meccanico  dei  capelli  e  dei  peli  ammalati.  Perchè  se  an- 
che fosse  possibile  accettare  tale  ipotesi  per  la  trìcofizia,  dove  sap- 
piamo che  il  fungo  occupa  principalmente  la  sostanza  propria  del  pelo, 
lo  stesso  non  può  dirsi  cei'tamente  per  la  tigna  favosa,  il  cui  fungo 
predilige  le  guaine  del  pelo  e  del  follicolo. 

Fra  i  moltissimi  tignosi  curati  negli  anni  1905-906  nell'Istituto 
Fototerapico  Fiorentino,  sono  vari  i  casi  di  onicomicosi  sottoposti  alla 


(*)  Tali  rifierche  formano  soggetto  della  tesi  di  perfesionamento  soste- 
nuta nel  luglio  decorso  dal  tenente  medico  dott.  Mancini.  (Giornale  del 
R.  Esercito,  accosto  1906). 
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Uiintgi^uterapia  :  ma  la  maggioranza  cominciò  la  cura  e  non  la  seguitò. 
«d  alcuni  casi  (specialmente?  ambulanti^  furono  perduti  di  vista,  lo 
iuicudo  quindi  riferire  soltanto  sopra  3  casi  rimasti  più  a  lungo  sotto 
Iji  lioj^tra  diretta  osservazione,  che  riguardano  due  bambine  affette  da 
nkorizia,  ed  una  da  tigna  favosii. 

Non  posso  oggi  pi'esentarle  tutte  e  tre,  i>erchè  una  di  loro,  appar- 
ta ut-nte  al  comune  di  Castel  Fiorentino,  già  da  varì  mesi  ha  lasciata 
hi  min  Clinica.  In  essa  fu  necessario  rix)etere  2  cicli  di  applicazioni 
Jilhttffcn  per  i-aggiungere  la  guarigione  della  tricotizia  del  capillizio:  e 
viim  il  18  agosto  ed  il  18  dicembre  1905.  Soltanto  nell'aprile  190H, 
^■uaritji  del  capo,  si  sottopose  la  xjiccola  inferma  alla  cura  dei  raggi  X 
per  1'  ouicomicosi  del  dito  medio  della  mano  destra.  Dal  7  aprile  al 
4  tigosto  la  bambina  subì  7  sedute  di  Rontgen.  Distanza  dall'antica- 
tfMÌt'  15  centimetri;  lunghezza  della  scintilla  da  16  a  20  centimetri; 
«iUiilitii  dei  raggi  H-7  :  durata  delle  applicazioni  da  20  a  50  minuti 
luìini:  unità  assorbite  per  ogni  seduta  4-7  */*  H.  Quando  fu  licenziata, 
jHO  rii'hiesta  del  Comune,  più  della  metii  della  unghia  a  partire  dalla 
|iiiiitu   presentava  le  apparenze  dell'  unghia  sana. 

Le  altre  due  bambine  sono  quelle  che  vi  pivsento  oggi,  guarite 
lU'lbi  ouicomicosi  in  modo  talmente  perfetto  che  sfido  chiunque  a  ri- 
^■olN^^cel^  fni  tutte  quali  furono  le  unghie  ammalate. 

Iai  Lusani  Filippina,  di  anni  8,  ammalata  di  tigna  favosa  già  da 
iiltii  tre  anni,  e  degente  nello  si)edale  e  sottoposta  .alle  vecchie  cure 
{ivpcrrir,  ecc.)  da  15  mesi,  fu  da  noi  sottoposta  ai  raggi  Rontgen  nei 
i^dniijì  4  e  5  agosto  1905.  Se  in  <iuesto  caso  e  per  tale  mezzo  fu  otte- 
nuta tìnalmente  la  guarigione  della  tigna  del  capillizio,  questo  non  fu 
^eiii^ii  inconvenienti  :  iicrchè  è  questo  uno  dei  pochissimi  casi  nei  quali 
ìu\  iiiita  delle  i»recauzioni  usate  per  tutti  i  curati  con  i  raggi  X,  si 
Htlnro  dei  punti  di  radiodermite,  e  delle  alopecie  persistenti,  certo 
fiivurìtc  da  <|uella  condizione  s^K^cialissima  di  atrofia  cui  vanno  in- 
i-oiiiii»  lilla  lunga  tutti  i  mahiti  di  tigna  favosa,  anche  se  non  curati. 
Avendo  dovuto  tratten<*re  a  lungo  1'  inferma  in  Clinica  e  per  gua- 
lire  i  due  punti  di  radiodermite,  e  iK3r  favorire,  nei  limiti  del  jiossi- 
hlk\  la  rinascita  dei  cajjelli  con  altre  applicazioni  d'  alta  frequenza  e 
simili,  la  Lusani  tu  sotttqK)sta  alla  cura  dei  raggi  X  per  l'onicomi- 
t'*iHÌ  die  presentava  al  4^  dito  della  mano  sinistra.  Essa  ha  ricevuto 
H  iip|»licazioni  di  JiOHttfen  dal  2S  gennaio  al  2  agosto  1906.  Distanza 
dnirauticatode  15-16  centimetri  ;  lunghezza  <lella  scintilla  15  a  22  cen- 
tinietTÌ  :  qualità  dei  raggi  6-7  ;  durata  della  applicazione  da  20  a  50 
iiiinnri  primi:   unità  assorbite  per  ogni  seduta  4-7  U. 
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Dair  ottobre  ad  oggi  V  unghia  ha  completamente  riacquistato  {kt 
tutta  la  CHteusione  le  apparenze  noimali,  e  gli  esami  microscopici  ri- 
petuti molte  volte  lian  dato  sempre  resultato  negativo. 

L'  ultima  inferma,  Focardi  Mar  ietta ,  affetta  da  tricofizia  del  cu<»i(> 
capelluto  e  delP  unghia  del  3*^  dito  della  mano  destra^  era  pure  amma- 
lata da  alcuni  anni  quando  entrò  in  Clinica.  In  lei  fu  cominciata 
quasi  contemporaneamente  la  cura  Rontgen^  tanto  al  capillizio  che 
al  dito. 

Per  ottenere  la  guarigione  della  tigna  del  capo  furono  necessari 
due  cicli  di  raggi  X.  Il  primo  eseguito  nei  giorni  23  e  24  dicembre 
1905  dette  depilazione  completa  :  ma  mentre  per  alcuni  mesi  di 
seguitogli  esami  microscopici  non  rivelarono  peli  ammalati,  un  resul- 
tato positivo  non  si  ebbe  che  nel  luglio  1906.  Perciò  dopo  alcuni 
tentativi  infruttuosi  di  cure  medicamentose  la  Focardi  fu  sottoposta 
ad  una  seconda  depilazione  per  mezzo  dei  raggi  X,  il  28  settembre 
scorso. 

La  gimrigione  completa  della  onicomicosi  si  è  ottenuta  con  9  ap- 
plicazioni, eseguite  la  prima  il  23  gennaio,  V  ultima  il  16  luglio. 
Distanza  dalP anticatode  15  a  18  centimetri;  lunghezza  della  scintilla 
17-20  centimetri;  qualità  dei  raggi  6-7  ;  durata  delle  applicazioni  da 
18  a  45  minuti  primi  ;  unità  assorbite  per  ogni  seduta  4-7  H. 

I  casi  riferiti  dal  punto  di  vista  pratico  non  hanno  bisogno  di 
commenti  :  oggi  nessuno  può  più  discutere  la  superiorità  della  ciim 
lii'mUjen  sui  vecchi  metodi,  sia  dal  punto  di  vista  della  durata 
delle  cure,  sia  da  quello  della  mancanza  del  dolore.  Per  1'  unghie  in 
paiticolare  mi  preme  mettere  in  rilievo  come  le  osservazioni  di 
questi  casi  dimostrano  che  esse  sotto  l' influenza  dei  raggi  X,  gua- 
riscono senza  che  si  produca  alcuna  reazione  apparente  :  senza  cadere 
hi  loto  come  avviene  per  i  peli,  ma  ricominciando  a  crescere  con 
apparenza  di  unghie  perfette,  cioè  senza  deformità,  senza  scabrosità, 
senza  opacità  di  sorta  ;  ciò  che  accadeva  spesso  dopo  l' avulsione 
violenta. 

Dal  punto  di  vista  scientiUco  è  im]K>rtante  il  fatto  di  cpiesto 
modo  speciale  di  guarigione  della  onicomicosi  perchè  chiarisce  il  mec- 
canismo della  azione  curativa  dei  raggi  X  sulle  tigne.  Infatti,  se  non 
si  può  dimostrare  una  azione  parassiticida  diretta  di  quei  raggi  sugli 
Ifomiceti  in  questione,  nemmeno  si  può  tutto  attribuire  air  allonta- 
namento meccanico  e  brusco  delle  paiti  ammalate  ;  e  bisogna  per  ne- 
cessità ammettere  una  speciale  resistenza  conferita  dai  raggi  BimUieìi 
a  quei  tessuti,  sede  della  malattia. 
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Biffi  U.  —  Funzione  dissodante  del  sangue  sin  ìnliruhinaii  aUalini 
#  rrmnometriu  del  plasma, 

il  dott.  Biffi  pi*endendo  le  mosse  da  una  sua  recente  pabblicaziono 
HI) Ila  rioerca  della  bilirubina  nel  sangue,  dimostra  come  il  sangue  in 
Mit  €<  8pecia]ment>e  i  globuli  rossi  abbiano  una  spiccata  azione  disso- 
cìaiit«  sui  bilirubinati  alcalini  per  cui  la  bilirubina  si  trova  libera  in 
drrolo  e  non  già  combinata  agli  alcali ,  come  si  riteneva.  Sembra  dunque 
tlif  il  plasma  debba  essei-e  considerato  come  un  solvente  della  biliru- 
bìiiji.  quantunque  P  acqua  e  i  liquidi  acquosi  in  generale  non  lo  siano. 
i\fn  non  può  essere  esclusa  completamente  V  ipotesi  che  la  bilirubina 
si  trovi  in  circolo  allo  stato  di  finissima  e  stabile  sospensione,  piutto- 
kN>  l'iie  in  quello  di  solussione. 

La  funzione  dissooiant'C  del  sangue  per  rispetto  ai  bilirubinati  al- 
chIìuì  è  dovuta  in  gran  parte  air  anidride  carbonica  ed  ai  bicarbonati. 
Ebkh  è  ben  misurabile  con  una  soluzione  titolata  di  potassa  o  di  soda 
ttiiìstica  quando  ci  si  serva  della  bilirubina  come  indicatore.  Nel  sangue 
limano  il  suo  valore  non  di  rado  raggiunge  quello  di  una  soluzione 
<k^iÌTJonnale  di  acido  solforico. 

Basandosi  su  questi  fatti  e  su  diverse  considerazioni,  che  breve- 
mintte  espone,  Biffi  ha  ideato  un  pi*ocedimento  rapido  e  di  facile  ese- 
cu;;ioiie  per  ottenere  un  dosaggio  approssimativo  del  pigmento  giallo 
eh^  colora  il  plasma  sanguigno;  questa  valutazione  è  utile  in  molte 
ricerche  flsio-patologiche  e  presenta  varie  applicazioni  alla  diagnostica 
«*1  ili 3 ni  (colemia  anitterica,  ittero  acolurico,  ecc.).  11  dosaggio  si  fa  pa- 
i'!ij:*^imndo  il  colore  dell'estratto  clorofoi-mico  del  sangue  a  qnello  di 
^«oliuìoni  campione  di  acido  cromico. 

Biffi  si  è  già  servito  del  suo  metodo  per  la  determinazione  del 
lihi^niocromo  di  numerosi  individui  sani  o  infermi.  Riferisce  in  breve 
1  1  isti  (tati  ottenuti  fermandosi  particolarmente  su  una  serie  di  ricerche 
f.-H^t.^inte  in  collaborazione  col  dott.  P,  Galli  sul  sangue  dei  neonati  e 
dri  ìHì,  Da  queste  ricerche  risulta  come  la  <|uantitA  di  plasmocromo, 
gìjt  Mhbastanza  elevata  nella  vit«  fetale,  giunga  al  suo  massimo  poco 
iliq^i  la  nascita  per  decrescere  rapidamente  nelle  due  prime  settimane 
fìi  vita  e  ridursi,  dopo  uno  o  due  mesi  dalla  nascita,  al  tasso  normale 
|K'i  r  adulto.  La  curva  del  contenuto  del  sangue  dei  neonati  in  pla- 
éHHKTomo  è  costante  5  al  suo  vertice  suo1«  corrispondere  l' ittero  nei 
i*ii*i  in  cui  questa  manifestazione  cutanea  della  colemia  si  osserva  (it- 
U'Vit  dei  neonati),  ma  l'apparizicme  e  l 'intensità  del  fenomeno  non  si 
ITOva  in  costante  ed  obbligato  nipporto  colla  (iiuintità  di  pigmento 
giallo  esistente  noi  sangue. 
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Fano  «lice  che  il  metodo  proposto  dal  Biffi  per  la  cromometria 
del  plasma,  ^li  sembra  ben  ideato  e  rispondente  allo  soopo.  Per  ciò 
che  riguarda  poi  V  azione  dissociante  del  sangue  sui  bilirubinati  egli 
ricorda  le  esperienze  del  Ludwig,  il  quale  dimostrò  come  1'  acido  car- 
lK)nico  sia  t'Otal mente  spostabile  per  mezzo  del  vuoto  dal  sangue,  ma 
non  giai  dal  plasma.  I  globuli  rossi  eserciterebbero  quindi  una  azione 
analoga  a  quella  di  un  acido  forte  sulle  combinazioni  dell'  acido  car- 
bonico. Propende  a  credere  che  una  funzioiìc  simile  abbiano  appunto 
i  globuli  rossi  sui  bilirubinati  alcaliiii  e  che  il  potere  dissociante  del 
sangue  su  questi  non  sia  quindi  dovuto  alP  acido  carbonico  che  con- 
tiene. Per  quanto  poi  concerne  il  giudizio  sullo  stato  fisico^  in  cui  si 
può  trovare  la  bilirubina  in  cìrcolo,  ricorda  che  il  plasma  va  consi- 
derato come  un  liquido  colloidale  e  che  il  comportamento  dei  corpi  e 
le  loro  reazioni  chimiche  possono  essere  assai  diversi  dalP  ordinario, 
i]nando  si  svolgono  in  un  ambiente  colloidale.  Delle  due  ipotesi  emesse 
da  Jii-ffi  sullo  stato  fisico  della  bilirubina  in  circolo,  egli  ritiene  tut- 
tavia più  verosimile  la  seconda,  che  cioè  questo  pigmento  si  trovi  non 
giù  in  soluzione,    ma  allo   stato  di  finissima   sospensione  nel  plasma. 

Banti  chiede  al  Biffi  uno  schiarimento  :  se  cioè  quando  si  è  occu- 
pata) deir  azi(me  dissociante  della  parte  incolora  dei  globuli,  ha  inteso 
alludere  ai  globuli  bianchi,  oppure  allo  stroma  degli  eritrociti. 

Biffi  risTìonde  cìie  ha  parlato  dello  stroma  degli  eritrociti  ;  l'even- 
tuale jiotere  dissociante  dei  leucociti,  presi  isolatamente,  non  è  stato 
ancora  oggetto  di  studio  da  parte  sua. 

Mya,  a  proposito  delle  vedute  del  Gilbert  e  della  sua  scuola,  sulla 
natura  del  pigmento  giallo  del  plasma,  si  lagna  del  fatto  che  nessuno 
dei  ricewatori,  i  quali  si  sono  occupati  di  tale  argomento,  ha  ricor- 
dato come  egli  vari  anni  prima  del  Gilbert,  afiermasse  che  il  plasma 
umano  era  colorato,  anche  allo  stato  normale,  dai  pigmenti  della  bile. 

Biffi  si  dice  dispiaeente  di  non  aver  citato  le  osservazioni  del 
prof.  Mi/a  e  dichiara  che,  nella  pubblicazione  del  suo  lavoro,  le  terrà 
nel  debito  conto.  Rispondendo  poi  al  prof.  Fano,  richiama  la  sua  at- 
tenzione su  alcuni  dei  dati  sperimentali  che  ha  precedentemente  esposto 
e  in  modo  MiK-ciale  su  questi  due  :  1",  che  facendo  gorgogliare  ani- 
dride carbonica  in  una  soluzione  acquosa  di  un  bilirubinato  alcalino  o 
aggiungendovi  un  bicarbonato,  si  mette  in  libertà  la  bilirubina  e  la 
si  rende  estraibile  con  cloroforme,  menti-e  prima  non  lo  era  ;  2®,  che 
sottomettendo  il  sangue  all'  azione  del  vuoto,  col  quale  procedimento 
tutta  la  CO^  viene  spostata,  si  diminuisce  grandemente  il  potere  dis- 
sociante del  sangue  stesso  sui  bilirubinati  alcalini.    Perciò  sembra  al 
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Jiifii  nau  po88a  esistere  dubbio  che  una  parte  del  potere  dissooiaiite 
ttel  siiiigue  sia  dovuta  alla  CO,,  specialmente  a  quella  contenutavi  sotto 
fanuìi  di  bicarbonato.  Riguardo  allo  stato  fisico  in  cui  si  può  trovare 
Ut  liilinibina  nel  torrente  circolatorio,  il  fotto  dal  Biffi^  sperimental- 
Hieiitt'  assoilato.  consiste  nella  costante  estraibilità  di  essa  dal  sangue 
ikirdt;iute  cloroforme,  ciò  che  la  fa  ritenere  libera  in  circolo.  Partendo 
tlu  ijuesto  dato  di  fatto,  egli  ha  emesso  delle  ipotesi  che  potranno  es- 
Ht^H'  ]iìii  o  meno  prossime  al  vero  ;  come  tali  appunto  le  dà,  senza 
ìiisìiiLtcrvi  troppo,  poiché  riconosce  la  grande  complessità  di  questi 
prolileuii  e  la  difficoltà  somma  di  risolverli  allo  stato  attuale  delle  no- 
stre conoscenze. 


Nenoioni  dott.  M.  e  Paoli  dott.  A*  —  i/«  radhterajyia  nelle  carU' 
fftntff  di  adeniti  che  susseguono  al T  ulcera  venerea. 

Dal  giugno  1905  abbiamo  studiati  37  ca«i  di  adeniti  veneree,  di 
cui  IH  a  tipo  strumoso,  14  subacute,  7  acute.  I  resultati  che  abbiamo 
nt tenuto  sono  i  seguenti: 

Nelle  adeniti  a  tipo  strumoso: 

1**  Rapida  e  completa  scomjiarsa  del  dolore  nello  spazio  di 
24-4S  ore,  anche  in  quei  casi  in  cui  Tadenite  continua  nella  fase  pro- 
grt^ssiviì. 

2^^  Una  sola  applicazione  ra4ioterapica  è  sufficient-e  a  provocare 
il  riassorbimento  dell' adenite  quando  le  ulcere  sono  guarite  o  in  via 
iVì  ;inarigione. 

3°  La  coesistenza  delle  ulcere  allo  stadio  virulento  sembra  ren- 
dere meno  pronta  e  meno  efficace  P  azione  dei  raggi  X. 

^^  Jje  adeniti  a  tipo  strumoso,  operate  dopo  le  applicazioni  dei 
raggi  X,  guariscono  più  rapidamente  in  confronto  delle  altre  non  trat- 
tiite  cagli  stessi  raggi  in  quanto  che  il  tessuto  di  granulazione  si  forma 
più  rapido  e  le  parti  suppurate  vengono  più  presto  eliminate. 

5'*  La  durata    della    degenza  in    o8[)edale  è  ridotta  in  media  a 
mentì  di  30  giorni,  numero  bassissimo  se  si  tien   conto   della  lentezza 
di  sviluppo  e  del  processo  di  riparazione  in  questa  specie  di  adeniti. 
Nelle  adeniti  subacute: 

1/*  Il  dolore  scompare  nelle  48  ore  successive  alla  prima  appli- 
riiKioue.  Il  dolore  però  è  provocabile  nei  giorni  seguenti  con  foi*ti 
pressi!  mi. 

2°  La  riduzione  del  volume  è  visibile  solo  dopo  il  4®  giorno  e 
se  le  ulcere  sono  sempre  virulente,  l' adenite  può  crescere  ancora  per 
arrrì^tarf^i  dopo  la  2*  applicazione. 
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S^  Una  sola  applicaziose  può  essere  sufficiente  a  provocare  il 
riassorbimento  delle  adeniti.  Se  le  ulceri  sono  virulente  o  si  riacutiz- 
zano ce  ne  vogliono  fino  a  tre. 

4^  Le  adeniti  operate  dopo  il  trattamento  radioterapico  volgono 
a  guarigione  in  minor  tempo  che  usualmente. 

5^  La  durata  della  degenza  si  abbrevia,  ma  di  poco. 
Nelle  adeniti  acute: 

1^  Rapida  scomparsa  del  dolore. 

2^  Riduzione  e  riassorbimento  molto  rapidi  quando  P  applica- 
zione è  &tta  all'inizio  dell'infiammazione;  più  lenti  se  \à,  suppura- 
zione è  già  iniziata. 

3^  La  presenza  delle  ulcere  virulente  sembra  influisca  sulla  ra- 
pidità e  sulla  costanza  del  riassorbimento. 

4^  Le  adeniti  operate  dopo  l'applicazione  guariscono  rapidissi- 
mamente. 

5^  La  durata  della  degenza  è  della  media  di  10-15  giorni,  quando 
non  sopravvengano  complicazioni. 
Conclusioni  generali: 

1^  Le  applicazioni  dei  raggi  X  hanno  inflenza  sul  decorso  e 
sulla  durata  delle  adeniti  che  susseguono  all'ulcera  venerea. 

2°  La  loro  azione  benefica  è  più  apprezzabile  per  le  adeniti  a 
decorso  lento  che  non  per  le  acute  e  subacute. 

3®  Le  adeniti,  di  qualunque  varietà,  operate  dopo  l' applicazione 
dei  raggi  X^  volgono  a  guarigione  in  minor  tempo  e  senza  raschiamenti 
e  causticazioni. 

4^  Le  piaghe  torpide,  consecutive  ad  aperture  di  adeniti  sup- 
purate in  individui  macilenti,  anemici,  trattate  coi  raggi  X  si  trasfor- 
mano in  pochi  giorni  in  piaghe  di  buon  aspetto. 

5^  Infine  la  dolorabilità  delle  adeniti  scompare  sempre  o  quasi 
sempre  in  modo  più  o  meno  assoluto  dopo  la  prima  applicazione  in 
un  periodo  di  tempo  variabile  fra  le  24  e  le  48  ore,  mai  superiore 
aUe  72. 

G.  Pieraooini  e  C.  Ceni.  —  Il  tetano  faradico  in  rapporto  alla 
somministrazione  delValcool  e  dello  zucchero. 

Ci  siamo  posti  questo  problema:  l'ingestione  di  dosi  medie  di 
alcool  etilico  e  di  zucchero,  quale  azione  spiega  sulla  durata  del  tetano 
faradico  ? 

In  dieci  individui  dai  20  ai  55  anni,  di  buona  costituzione  e 
nutrizione,  sani,  con  apparecchio  digestivo  in  perfetto  ordine,  con  fe- 
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gato  normale,  noD  alcoolizzati,  non  tocchi  da  precedente  infezione  ma- 
larica, insomma  in  dieci  uomini  normali  ricoverati  da  qualche  tempo  in 
S.  M.  Nuova  e  quindi  acclimatati  ad  una  vita  temperata  ed  uniforme, 
non  affaticati  da  alcun  genere  di  lavoro,  assoggettati  da  qualche  giorno 
ad  una  alimentazione  pressoché  uguale,  quale  è  T  alimentazione  stabi- 
lita dal  tutto  tntto  secondo  le  tabelle  dietetiche  dell'  ospedale  (dieta 
mista  di  equilibrio)  ;  in  questi  soggetti  si  presero  diversi  tracciati  in 
giorni  successivi,  uno  per  giorno,  alla  medesima  ora,  quattro  ore  dopo 
il  termine  del  pasto  ordinario,  in  giornate  a  temperatura  pressoché 
uguale. 

Per  determinare  il  tetano  faradico  ci  si  valse  sempre  degli  stessi 
appai-ecchi  e  della  stessa  intensità  di  corrente.  Ci  siamo  serviti  del- 
Papparecchio  del  Mosso  come  apparecchio  miografico  -,  si  é  usata  la 
slitta  del  DubolS'Baym&ndj  tenendo  i  due  rocchetti  alla  distanza  di 
mm.  65  1'  uno  dall'  altro.  Un  reoforo  si  é  applicato  sulla  regione  cer- 
vico-dorsale,  l'altro  sul  flessore  superficiale  delle  dita,  caricando  il 
dito  medio  di  un  peso  di  gram.  500.  Per  stimolare  costant^nente 
nelle  successive  prove  il  medesimo  punto  del  ventre  del  muscolo  fles- 
sore comune  delle  dita,  si  ebbe  cura  di  segnare  con  un  lapis  dermogra- 
fico  il  punto  su  cui  si  applicava  l'elettrode;  ci  servimmo  di  uno  spe- 
ciale elettrode  fissato  alla  tavola  dell'  apparecchio  tetanografo,  termi- 
nante in  un'asta  alla  estremità  libera  (quella  estremità  che  la  mano  dello 
sperimentatore  suole  tenere  impugnata),  su  cui  si  possono  infilare  a 
piacere  diversi  pesi  graduati,  in  modo  che  sulla  zona  muscolare  ecci- 
tata si  viene  sempre  ad  esercitare  un'  uguale  pressione.  Abbiamo  ri- 
tenuto di  esserci  cosi  posti  in  tali  condizioni  di  esperimento  da  poter 
raccogliere  in  successivi  giorni  elementi  confrontabili. 

Si  raccolsero  così  su  10  persone  44  tracciati  tetano-faradici,  dì 
cui  18  in  bianco,  come  termine  di  confronto;  18  dopo  20-40  minuti 
primi  dalla  somministrazione  di  glucosio  gr.  30-60  sciolto  in  e.  cub.  120- 
160  di  acqua  distillata  (4  volte  fu  dato  saccarosio  al  posto  del  glu- 
cosio); ed  8  tracciati  si  raccolsero  su  6  persone  (comprese  nel  primo 
gruppo  delle  10)  nelle  identiche  condizioni  delle  già  ricordate,  ma  dopo 
la  somministrazione  di  gram.  30  di  alcool  etilico  assoluto  sciolto  in 
e.  cub.  120  di  acqua  distillata. 

I  resultati  delle  nostre  diverse  ricerche  si  presentano:  fra  loro 
comparabili;  assolutamente  al  coperto  da  ogni  suggestione  dello  indi- 
viduo in  esperimento  (tenuto  all'oscuro  della  finalità  dello  esperimento); 
.sottratti  al  coefficiente  di  un  x>ossibile  allenamento  (prove  in  bianco 
alternate  con  le  prove  all'alcool  ed  allo  zucchero);  rispondenti  ad  un 
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lavoro  muscolare  sottratto  ad  ogni  influenza  volitiva.  È  esclusa  la  sti- 
molazione sensoriale  gustativa  cui  riferire  V  eccitamento  muscolare,  per 
il  tempo  trascorso  dalla  ingestione  della  sostanza  alla  prova  tetano- 
faradica.  Tutto  questo  considerato  ci  sembra  die  i  nostri  resultati 
siano  taJi  da  lasciarci  tranquilli  circa  il  valore  del  metodo  adottato. 

Per  ciò  che  riflette  l'azione  dispiegata  dallo  zucchero  sulla  durata 
del  tetano  faradico,  noi  abbiamo  trovato  che,  dopo  la  somministra- 
zione della  detta  sostanza,  il  tetano  si  prolunga  per  un  tempo  sempre 
superiore  a  quello  della  prova  fatta  in  bianco,  tempo  oscillante  intorno 
ad  un  m.',  ma  che  dà  una  media  non  inferiore  ad  un  guadagnò  di 
l',20"  a  fiivore  del  tetano  raccolto  sotto  razione  dello  zucchero. 

Nelle  nostre  esperienze  coir  alcool  sì  sono  avute  leggerissime  oscil- 
lazioni in  più  nella  durata  del  tetano  e  due  volte  in  meno,  in  con- 
fronto della  durata  del  tetano  in  bianco.  La  media  segnerebbe  un 
guadagno  a  favore  dell'alcool  di  3  m",  cifra  che  ci  sembra  trascura- 
bile per  attribuire  all'alcool  un  reale  valore  dinamogeno  muscolare 
diretto. 

Non  pare  neppure  possa  ammettersi  un'azione  eccitante  dell'al- 
cool sui  muscoli  attraverso  gli  apparecchi  nervosi  centrali.  Ma  tuttociò 
non  significa  che  l'alcool  non  possa  essere  un  alimento  dell'organismo 
animale  e  indirettamente  un  alimento  muscolare. 

Sembra  peraltro  si  possa  concludere  che  se  l'alcool  del  vino  — 
certo  preso  a  dosi  medie  —  non  ha  azione  benefica  sulla  contrazione 
ossia  sul  lavoro  muscolare,  non  abbia  neppure  un'azione  nociva. 

Invece  lo  zucchero  sembra  che  rappresenti  realmente  un  diretto  e 
fort«  comburente  del  muscolo,  capace  cioè  di  rendere  —  attraverso  a 
trasformazioni  chimiche  che  non  vogliamo  indagare  —  più  efficace 
l'azione  muscolare.  E  sembra  anche  debba  raccomandarsi  come  alimento 
supplementare^  particolarmente  per  le  sue  qualità  dinamogene,  purché 
sia  preso  a  dosi  medie,  oscillanti  fra  i  50-100  giam.  prò  die.  Le  dosi 
più  generose  resulterebbero  non  utili  o  dannose,  almeno  per  le  espe- 
rienze fatte  da  diversi  autori  sui  soldati  in  marcia,  all' ergograto,  ecc. 

Le  nostre  esperienze  hanno  dimostrato  —  cosa  che  del  resto  era 
facile  prevedere  —  che  le  condizioni  individuali  di  precedente  alimen- 
tazione, e  chissà  quante  altre  condizioni  interne  ed  esterne  al  nostro 
organismo,  concorrono  a  modificare  la  durata  del  tetano  faradico.  Noi 
già  ponemmo  in  evidenza  gli  effetti  del  lavoro  sulla  curva  del  tetano 
faradico. 

Bisognerà  quindi,  da  ora  innanzi,  mettersi  sempre  in  condizioni 
opportune,  e  per  quanto  è  possibile  analoghe  anche  per  rapporto  all'  esa- 
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mi  nato  ;  nel  raccogliere  il  tetano  faradico  (sopratutto  se  vogliamo  avere 
dati  confrontabili),  e  stare  in  guardia  contro  i  simulatori  e  dissimulatori 
nel  ricercafe  la  reazione  miastenica.  Questa  potrebbe,  ad  esempio,  essere 
migliorata  da  precedente  congrua  ingestione  di  zucchero,  od  influenzata 
in  meno  da  una  prolungata  astinenza  di  alimenti  idro-carbonati. 

Infine  il  metodo  della  tetanografla  faradica  —  che  noi  crediamo 
per  i  pTÌni!  avere  applicato  allo  studio  delle  sostanze  alimentari  nel- 
r  uumu  —  potrà  essere  molto  opportunamente  esteso  air  esame  del 
valore  ]6 biologico  delle  più  svariate  sostanze  alimentari,  bevande,  ma- 
terie medicamentose.  Non  diciamo  con  ciò  che  questa  indagine  possa 
esser  sufficiente  da  sola  a  risolvere  questioni  del  genere  di  quelle  qui 
trattate^  ma  lo  potrà  certamente  in  unione  agli  altri  mezzi  praticati 
in  Bcieii^a.  Certo  il  metodo  del  tetano  faradico  per  lo  studio  di  simili 
argnioentif  ci  sembra  superiore  al  metodo  ergografico,  come  fu  da  prima 
eoiìcepito  e  praticato  e  come  anche  oggi  lo  si  applica  da  taluni. 

Questi  nostri  studi  potranno  forse  anche  essere  utilizzati  per  la 
intei'pretajsione  della  genesi  del  tetano-faradico;  parrebbe  deponessero 
chiaramente  per  una  origine  tutto  affatto  muscolare  del  tetano  mede- 
simo (cioè  relativamente  indipendente  dalla  funzione  nervosa  centrale), 
m  è  vero,  come  ci  sembra,  essere  lo  zucchero  «  il  carbone  dei  muscoli». 
Fano,  Obietta  al  Pieraccini  che  la  questione  della  influenza  degli 
alimenti  ^uììe  estrinsecazioni  muscolari  è  una  questione  grossa  speoial- 
nieute  perchè  prima  che  queste  varie  sostanze  siano  assorbite  e  cam- 
biate verivmente  in  materiale  dinamogeno  deve  passare  un  tempo  assai 
lungo,  più  lungo  certo  di  quello  considerato  nelle  esperienze  del  Pie- 
raccitù.  Le  sostanze  usate  dal  Pieraecim  possono  agire  determinando 
un  cambi  amento  fisico-chimico  sul  mezzo  nel  quale  si  trova  il  muscolo. 
Mya,  Accenna  che  la  critica  mossa  dall'O.  al  metodo  ergografico 
Mosso  di  essere  troppo  facilmente  influenzabile  dalla  volontà,  non  ha 
bas^e  molto  valida  quando  al  metodo  Mosso  si  applichi  lo  stimolo 
elettrico, 

Banfi,  Trova  giusta  l'obiezione  del  prof.  Fmw  circa  il  tempo  di 
nz-ioue  (libile  sostanze  dinamogene:  crede  che  le  esperienze  sarebbero 
state  più  probative  se  invece  di  dare  poco  prima  dell'esperimento  que- 
ste »o stanze  si  fossero  alimentati  1  pazienti  con  una  dieta  combinata 
in  morto  da  influenzare  per  vari  giorni  di  seguito  sia  gli  assorbimenti 
che  le  eliminazioni  di  queste  sostanze  e  poterne  studiare  con  più  cer- 
ì^zm  le  manifestazioni  dinamogene. 

Lustìg.  Domanda  se  l' orina  dei  soggetti  alimentati  con  zucchero 
fu  ee^iniitiata  dal  punto  di  vista  della  glicosuria  alimentare. 


dell'accademia  mkdioo-fistca  fiorentina  827 

Pieraooini  replica.  Al  prof.  Fano  dice  che  è  piaciuto  ai  due  speri- 
mentatori  non  occuparsi  delle  metamorfosi  chimiche  che  lo  zucchero 
ingerito  compie  attraverso  il  nostro  organismo  fino  al  momento  della 
combustione  intraorganica.  È  una  questione  grossa^  come  si  è  espresso 
il  prof.  Fano,  e  anche  esorbita  dalle  indagini  che  si  erano  proposte 
Oeni  e  PiercLCcini. 

Non  ci  siamo  fermati  a  considerare  se  e  quanto  vi  furono  modi- 
ficazioni in  rapporto  al  quantitativo  dello  zucchero  o  dell'alcool  som- 
ministrato ed  al  temxK)  decorso  dalla  ingestione  dì  quello  da  una  parte 
(si  lasciarono  decorrere  ora  20'  ora  40')  e  dall'altra  al  prolungarsi  più 
o  meno  del  tetano  faradico  ;  noi  x)ensiamo  che  agli  esperimenti  del  ge- 
nere dei  nostri;  non  si  debba  domandare  piti  di  quello  che  essi  possono 
dare.  Sono  troppe  le  condizioni  che  regolano  un  esperimento  del  genere 
e  le  cause  e  concause  che  possono  modificarne  in  qualche  parte  le  re- 
sultanze,  perchè  si  possa  con  sicurezza  pretendere  di  cogliere  molti  par- 
ticolari. Meglio  è  affermare  il  fenomeno  salien te^  costante  ed  incon- 
trovertibile, anziché  la  sfumatura  di  questo. 

Ricorda  gli  studi!  di  Albertonif  di  Lussami,  di  Atwater  e  Benedici 
sulla  capacità  dell'alcool  di  bruciare  nell'organismo  e  funzionare  come 
alimento  al  posto  dei  grassi  e  degli  idrati  di  carbonio. 

Dice  che  dopo  mezza  ora  dalla  ingestione  dell'  alcool  se  ne  ri- 
trovano quantità  chimicamente  dimostrabili  nel  sangue  circolante. 

Quanto  allo  zucchero,  specialmente  trattandosi  di  glucosio,  gli 
Autori  da  lui  consultati  sono  d'  accordo  nello  ammettere  la  rapidità 
dell'  assorbimento  ;  e  coloro  che  studiarono  a  mezzo  della  ergografia  o 
della  dinamometria  l'azione  di  sostanze  alimentari  in  rapporto  al  lavoro 
muscolare,  hanno  riconosciuto  che  dopo  15'-20'-30',  lo  zucchero  e 
1'  alcool  spiegano  già  un'  azione  sul  lavoro  muscolare  medesimo,  (ifgo- 
Uno  Mosso,  Paolettiy  Hellaten,  Lussano). 

Risponde  al  prof.  Mya.  Collo  accenno  critico  al  sistema  ergogra- 
flco,  non  intese  negare  ogni  valore  all'  apparecchio  del  Mosso,  e  ri- 
conosce l' importanza  indiscutibile  dell'ergografo  Treves.  Ma  volle  in- 
vece censurare  il  sistema  di  alcuni,  siano  pure  scenziati  distintissimi 
come  il  prof.  Fere  di  Parigi,  i  quali  con  ripetuti  autoesperimenti  ergo- 
grafìci  finiscono  col  chiedere  troppo  a  questo  metodo,  senza  considerare 
quanto  sull'esperimento  stesso  debba  influire  il  coefllcente  personale 
dello  sperimentatore.  È  difiicile,  per  non  dire  impossibile,  che  l'auto- 
sperimentatore  si  jmssa  sottrarre  del  tutto  al  fattore  dell'autosuggestione. 

Al  prof.  Lustig  dichiara  che  fu  praticata  la  ricerca  dello  zucchero 
nelle  orine,  per  verificare  se  eventualmente    si    producesse  una  glico- 
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»ar]ft  fili  militare.  Questa  ricerca  fu  anzi  praticata  dagli  ansistenti  del 
wrvij^it»  medica  diretto  dal  Pieraedni. 

Ct^'rto^  c^«e  al  prof.  BanHj  le  Bostre  ricerche  avrebbero  potuto  eanere 
itnpcmtAfe  anche  con  criterii  diverBÌ  e  più  rigorosi,  se  avessimo  avoto 
un»  diei'ìtia  d^  uomini  da  sottoporre  nei  diversi  giorni  d'  esperienasa  a 
con  dizioni  anche  più  severe  di  quelle  di  cui  noi  credemmo  circondarci; 
ina  bti^ogna  pensare  alle  difficoltà  ed  alla  defìcienza  ordinaria  dei  nostri 
m^ei  di  studio. 

in  ogni  modo  noi  internammo  le  prove  in  bianco  con  le  prove 
airalcoi»!  ed  allo  zucchero^  e  queste  e  quelle  furono  assai  numeroi^ 
ed  uni \  oche  ;  ed  i  soggetti  di  esperimento  mantennero  nei  diversi 
fiorii i  una  vita  pressoché  eguale.  Crediamo  perciò  che  si  possano  tran- 
qnillamente  acoettare  le  nostre  conclusioni. 

Il  Segretario  degU  Atti 
L.  Picchi 


DoHKNico  Cesare  Bartolini,  BefponéabUe, 
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